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Riassunto 
STUDIO RETROSPETTIVO SULL’INQUADRAMENTO CITOLOGICO DELLE LINFOADENOPATIE DEL 
CANE E DEL GATTO 
 
 
Parole chiave: citologia, linfoadenopatie, cane, gatto, studio retrospettivo 
La citologia è il mezzo diagnostico più usato nella pratica clinica per l’inquadramento delle linfoadenopatie del cane e del gatto in 
presenza di linfoadenomegalia rilevata con l’esame fisico o con la diagnostica per immagini. In questo lavoro è stato eseguito uno 
studio retrospettivo su 371 cani e 52 gatti sottoposti a esami citologici dei linfonodi dal 1° gennaio 2009 al 30 luglio 2013 presso 
l’Ospedale Didattico Veterinario “M. Modenato” dell’Università di Pisa. In entrambe le specie, i linfonodi superficiali sono stati i più 
campionati (90,8% cane; 62,3% gatto). Contestualmente sono stati esaminati altri organi, soprattutto midollo osseo nel cane, fegato e 
milza sia nel cane sia nel gatto. La colorazione dei preparati è stata di tipo May Grunwald Giemsa o Diff-Quik. La tecnica di prelievo 
è stata prevalentemente di tipo FNCS (“Fine Needle Capillary Suction”,74,7% cane; 61,5% gatto) e sono stati ottenuti soprattutto 
preparati di buona qualità. Il linfoma (22% cane; 38% gatto) e l’iperplasia linfonodale (40% cane; 31% gatto) sono state le 
linfoadenopatie più frequenti. Le altre linfoadenopatie, in percentuali inferiori, sono state la linfoadenite (12% cane; 14% gatto) e la 
metastasi linfonodale (15% cane; 10% gatto). In alcuni casi per classificare la linfoadenopatia, in particolare la metastasi linfonodale 
o la neoplasia in altri organi, sono state necessarie una attenta valutazione clinica dei soggetti e ulteriori procedure diagnostiche. 
Sono stati osservati agenti patogeni con forme di linfoadenopatia caratteristiche: in un gatto con linfoadenite neutrofilica batteri 
bastoncellari e in 13 cani con iperplasia plasmacellulare o linfoadenite granulomatosa Leishmania spp.. Consultando le cartelle 
cliniche ove disponibili, l’iperplasia linfonodale (55,4% cane; 56,2% gatto) e la linfoadenite (71,7% cane; 42,8% gatto) erano 
secondarie ad altre malattie. L’esame di linfonodi normali alla diagnosi citologica è stato effettuato prevalentemente per classificare 
una linfoadenomegalia rilevata all’esame clinico ( 26% cane; 50% gatto) o per la ricerca di metastasi linfonodale (37% cane). Nel 
cane la metastasi linfonodale più ricercata è stata quella di mastocitoma (50%). L’indagine citologica del puntato linfonodale, 
unitamente alla visita clinica ed a altre procedure diagnostiche, consente il corretto inquadramento delle linfoadenomegalie nei 
pazienti canini e felini e risulta in molti casi diagnostica.  
 
Summary 
RETROSPECTIVE STUDY ON A CYTOLOGICAL ARRANGEMENT FOR THE LYMPHADENOPATHY 
OF THE DOG AND CAT 
 
Keywords: cytology , lymphadenopathy , dog, cat , retrospective study 
The most used diagnostic tool is cytology in clinical practice for lymphadenopathy’s arrangement of the dog and cat in the presence 
of lymph node enlargement detected by physical examination or diagnostic imaging . This work was performed a retrospective study 
of 371 dogs and 52 cats undergoing cytological examination of the lymph nodes from 1 January 2009 to 30 July 2013 at the Ospedale 
Didattico Veterinario " M. Modenato " of Pisa’s University. In both species , the superficial lymph nodes were the most 
championships ( 90.8% dog ; 62.3% cat ) . Simultaneously other organs were examined , bone marrow in dogs , liver and spleen in 
both dogs and cats especially. The coloring preparations was kind of May Grunwald Giemsa or Diff- Quik . The sampling technique 
was predominantly type FNCS ( " Fine Needle Capillary Suction " , 74.7% dog ; 61.5% cat ) and  preparation’s good quality were 
obtained especially . Lymphoma (22 % dog ; 38 % cat ) and lymph node hyperplasia (40% dog ; 31 % cat ) were the most frequent 
lymphadenopathy . The other lymphadenopathy , in lower percentages , were lymphadenitis (12 % dog ; 14 % cat ) and the lymph 
node metastasis (15 % dog ; 10% cat ). In some cases were necessary a careful clinical evaluation of the subjects and further 
diagnostic procedures to classify lymphadenopathy , especially the lymph node metastasis or cancer in other organs . Pathogens have 
been observed with forms of lymphadenopathy characteristics: a cat with lymphadenitis neutrophilic rod- bacteria and in 13 dogs 
with plasma cell hyperplasia or granulomatous lymphadenitis Leishmania spp .. The lymph node hyperplasia ( 55.4% dog ; 56.2% 
cat)  and lymphadenitis (71.7% dog ;  42.8% cat ) were secondary to other diseases if accessing the medical records were available. 
The lymph nodes’ examination  to normal cytological diagnosis was made mainly for classifying a detected lymphadenomegaly 
clinical examination ( 26% dog;  50% cat ) or for the detection of lymph node metastasis ( 37% dog ). The most sought lymph node 
metastasis was mast cell tumor in the dog (50%). The cytological survey of pointed lymph nodes, together with the clinical 
examination and other diagnostic procedures, allows the correct diagnosis of enlarged lymph nodes in patients canines and felines 
and it is diagnostics in many cases. 
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INTRODUZIONE 
___________________________________________________________ 
La motivazione che ha destato l’interesse per studiare le linfoadenopatie risiede nel fatto che nella 
clinica pratica sono diversi i cani e i gatti che vengono riferiti come soggetti affetti da 
linfoadenomegalia o valutati per una malattia metastatica linfonodale (i cui linfonodi drenanti 
possono essere aumentati o meno di volume) e sottoposti a puntati linfonodali. La citologia è un 
metodo diagnostico molto impiegato perchè semplice, economico e ha tempi di refertazione brevi. 
Consente di valutare i diversi quadri cito-morfologici per stabilire se i linfonodi periferici e/o interni 
presentano un tessuto normale o alterato (ad esempio reattività e iperplasia, infiammazione, agenti 
patogeni, metastasi, neoplasia primaria o ematopoiesi extramidollare). L'approfondita indagine 
citopatologica sul preparato linfonodale, unitamente alle altre informazioni derivanti dall'esame 
clinico e da ulteriori procedure diagnostiche permette di classificare le linfoadenopatie del cane e 
del gatto. 
Questo lavoro consta di una prima parte compilativa generale nella quale si riportano le stazioni 
linfonodali dal punto di vista anatomico: linfonodi della testa e del collo, degli arti anteriori, 
toracici, addominali, pelvici e degli arti posteriori. Si descrive l’anatomia microscopica dei 
linfonodi e le loro funzioni. Segue il loro inquadramento nel contesto della visita clinica  
(semeiotica fisica) e la diagnostica per immagini. Successivamente, viene fatta una classificazione 
della linfoadenopatia con riferimenti all’eziopatogenesi e alla citologia come mezzo diagnostico. Si 
riporta un capitolo di approfondimento sul linfoma e le ulteriori procedure diagnostiche utili nella 
diagnosi del linfoma. 
Nella parte sperimentale viene descritto lo studio retrospettivo, dal 1° gennaio 2009 al 30 luglio 
2013, su 371 cani e 52 gatti sottoposti a esami citologici di linfonodi presso l’Ospedale Didattico 
Veterinario “Mario Modenato” di San Piero a Grado e successivamente la classificazione delle  
varie forme di linfoadenopatia. Inizialmente i 423 casi raccolti sono stati suddivisi per 
caratteristiche di segnalamento (specie, razza, età e sesso). In seguito i preparati citologici sono stati 
classificati in base alla sede di prelievo (identificazione dei linfonodi più campionati e se 
contemporaneamente sono stati campionati altri organi), al tipo di prelievo (FNA, “Fine Needle 
Aspiration, aspirazione con ago sottile” o FNCS, “Fine Needle Capillary Suction, ago-infissione 
linfonodale”), alla qualità del preparato (se vetrino è di qualità ottima, buona, discreta o scadente, 
per una visione al microscopio ottico sufficiente per una valutazione). Quindi, è stata riportata e 
valutata la diagnosi citologica della linfoadenopatia emessa sulla base delle caratteristiche cellulari 
riportate nel referto. In alcuni casi non è stato facile classificare una linfoadenopatia all’esame 
citologico per cui sono state necessarie una integrazione con la valutazione clinica e ulteriori 
procedure diagnostiche. L’esame istopatologico, che non viene eseguito direttamente presso 
l’Ospedale Didattico Veterinario ma in altre strutture specializzate, è stato un supporto all’esame 
citologico soprattutto nel definire il tipo di metastasi linfonodale. Infine, è stata indagata la possibile 
causa della linfoadenopatia in rapporto alla malattia primaria o secondaria in atto consultando le 
cartelle cliniche ove disponibili. 
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CAPITOLO 1 
ANATOMIA DEL LINFONODO DEL CANE E DEL GATTO 
________________________________________________________________________________ 
 
I linfonodi sono organi intercalati sul decorso dei vasi linfatici. La forma, il colore e le dimensioni 
di questi organi sono variabili da una specie all’altra e perfino in uno stesso individuo. I processi 
infiammatori ed infettivi possono far aumentare notevolmente il loro volume ma in alcuni casi è 
difficile distinguere lo stato normale da uno stato patologico. La forma può essere rotonda o ovalare 
o appiattita o allungata o assumere un aspetto irregolare. Il gatto ha i linfonodi più numerosi rispetto 
al cane 
(4)
. 
A seconda della localizzazione anatomica si suddividono in linfonodi mandibolari, linfonodi 
parotidei, retrofaringei, cervicali superficiali e profondi, ascellari, toracici, mediastinici, bronchiali, 
lombari, celiaci, mesenterici, ileosacrali, ileofemorali, inguinofemorali e poplitei (figura1). 
I linfonodi superficiali palpabili nel cane e nel gatto, in un soggetto sano sono i linfonodi 
mandibolari, prescapolari o cervicali superficiali, ascellari (più difficile), inguinali superficiali e 
poplitei mentre i linfonodi superficiali palpabili solo se ingrossati sono i linfonodi retrofaringei, 
facciali, mesenterici e iliaci (sottolombari) 
(37)
.
 
 
 FIGURA 1 - Rappresentazione schematica del sistema linfatico del cane 
(25)
. 
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1.1 Linfonodi della testa e del collo 
I linfonodi mandibolari del cane hanno una lunghezza media di 2-3 cm. Sono situati 
caudoventralmente al processo angolare della mandibola, da una parte e dall’altra della vena 
facciale. Sono facilmente palpabili. I vasi afferenti provengono da tutti gli organi, superficiali e 
profondi, della testa ad eccezione del corpo e radice della lingua, faringe, laringe, orecchio e 
regione temporale ed occipitale. I vasi efferenti convergono in tre o quattro grossi tronchi che fanno 
capo al linfonodo retrofaringeo mediale e al linfonodo retrofaringeo laterale. Nel gatto sono di 
solito due di cui quello dorsolaterale è il più grosso ( 6-16 mm di lunghezza) ed è accompagnato da 
uno o due linfonodi più piccoli.  
Il linfonodo parotideo nel cane ha una lunghezza di 2-3 cm e una larghezza di 5 millimetri. Nel 
gatto è lungo 2-7 mm. È situato ventrocaudalmente all’articolazione temporomandibolare. La 
ghiandola parotide copre la sua metà caudale, è facilmente palpabile. I vasi afferenti drenano un 
territorio che copre buona parte di quello dei linfonodi mandibolari: la metà caudale del dorso e 
della parte laterale del naso, la regione frontale, palpebrale, parietale e masseterina, l’articolazione 
temporomandibolare.  
I linfonodi retrofaringei, nel cane sono due,uno mediale e uno laterale. Il primo è talvolta il doppio 
mentre il secondo a volte manca. Il linfonodo mediale è voluminoso ed è lungo 4-5 cm e largo 2 
cm. Circa una volta su cinque è accompagnato da un piccolo linfonodo accessorio. Il linfonodo 
mediale è situato sulla faccia dorso laterale della faringe e si trova a contatto dell’estremità distale 
della ghiandola mandibolare. I suoi vasi afferenti drenano le ossa del palato, della base del cranio, la 
mandibola, l’atlante e l’epistrofeo, le meningi craniche, le mucose e le ghiandole del palato e delle 
parti caudali della bocca e del naso, i muscoli masticatori e l’articolazione temporomandibolare, 
l’orecchio, le ghiandole mandibolare e parotide, il corpo e la radice della lingua, la faringe e la 
laringe, le parti craniali della trachea e dell’esofago e quasi tutti i muscoli del collo. Il linfonodo 
retrofaringeo laterale esiste in un soggetto su tre, misura appena 6-7 millimetri di lunghezza. Si 
trova sul margine ventrale dell’ala dell’atlante e un po’ medialmente ad esso, a ridosso del margine 
dorsale della ghiandola mandibolare, sotto la base dell’orecchio. Anche nel gatto si ritrova il 
linfonodo retrofaringeo mediale di 15 mm di lunghezza e dei linfonodi retrofaringei laterali ne 
abbiamo uno di 2 cm di lunghezza e uno-due più piccoli. I linfonodi retrofaringei laterali potrebbero 
essere definiti nell’insieme “ parotideo caudale” per la sua posizione;  facile da palpare tra l’ala 
dell’atlante e la base dell’orecchio. 
I linfonodi cervicali superficiali sono di solito due nel cane,ma talvolta è presente un solo linfonodo. 
Sono voluminosi e possono raggiungere una lunghezza di 5-7 cm e una larghezza di 2-3 cm. I vasi 
afferenti provengono dalla pelle e dai piani sottocutanei delle parti caudali della testa, dell’orecchio, 
del collo, dell’arto toracico e del terzo cranio dorsale del torace, come pure dai muscoli della spalla 
e dai muscoli adiacenti, pettorali inclusi, infine dai piani profondi dell’avambraccio e del piede. Nel 
gatto esistono linfonodi superficiali dorsali (di solito due) di 25 mm di lunghezza e il linfonodo 
cervicale superficiale ventrale, a ridosso della vena giugulare esterna, non lontano dalla clavicola. 
Nel cane si trova un linfonodo cervicale profondo craniale, uno medio e uno caudale. Il linfonodo 
cervicale profondo craniale è piccolo (lungo1-6 mm), è situato lateralmente ai primi anelli della 
trachea, in prossimità del margine dorsale della ghiandola tiroide o più cranialmente. Non deve 
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essere confuso con una parotide. Drena la ghiandola tiroide, la laringe e la parte iniziale della 
trachea e dell’esofago. Il linfonodo cervicale profondo medio se presente è situato sul lato della 
parte media della trachea cervicale mentre il linfonodo cervicale profondo caudale è un po’ più 
grosso dei precedenti ( lungo da 1 a 2 cm) è situato ventralmente alla trachea. Nel gatto manca il 
linfonodo cervicale craniale mentre il linfonodo cervicale medio non è sempre presente mentre i 
linfonodi profondi caudali sono situati sulla faccia ventrale della trachea non  lontano dall’entrata 
del torace. 
1.2 Linfonodi degli arti toracici 
Il cane ha uno o due linfonodi ascellari propri e un linfonodo ascellare accessorio talvolta assente. Il 
linfonodo ascellare proprio ha una lunghezza variabile, da 0,5 a 2 cm. Può essere palpato quando 
l’arto è esteso verso l’avanti. I suoi vasi afferenti drenano la pelle e i piani sottocutanei della spalla, 
del braccio, del torace e della parte craniale dell’addome fino a livello dell’ultima costa, le tre prime 
mammelle, i muscoli che vanno dal torace all’arto toracico e la totalità di quest’ultimo. Il linfonodo 
ascellare accessorio è lungo 0,5-1 cm e drena la pelle, i muscoli e le mammelle delle sue vicinanze. 
Nel gatto i linfonodi ascellari sono più sviluppati che nel cane con il suo linfonodo ascellare 
proprio, il linfonodo ascellare della prima costa non sempre presente e i linfonodi ascellari 
accessori, uno craniale,vicino alla terza costa e l’altro caudale, vicino alla settima costa. 
1.3 Linfonodi toracici 
Il linfonodo intercostale, nel cane si trova nel quinto o sesto spazio intercostale, in prossimità 
dell’articolazione della testa della costa corrispondente. Nel gatto i linfonodi intercostali e i 
linfonodi toracici-aortici non sempre sono presenti. I linfonodi toracici-aortici sono un po’ più 
grossi di quelli intercostali (lunghezza di 1-2 mm). 
Il linfonodo sternale craniale nel cane è presente talvolta in un solo lato mentre nel gatto abbiamo il 
linfonodo sternale craniale, a livello della seconda o terza sternebra e il linfonodo sternale caudale, 
non sempre presente, è tra l’apice del pericardio e l’ultima sternebra. I linfonodi sternali ricevono i 
vasi afferenti dalla regione pettorale e dalla spalla, dalla metà ventrale della parete toracica e dalle 
prime tre mammelle, dal mediastino, dal timo, dal diaframma e dalla parte adiacente della parete 
ventrale dell’addome.  
I linfonodi mediastinici craniali,  nel cane sono in numero variabile da 2 a 8, di lunghezza variabile 
da 0,3 a 3 cm. Sono sparsi a partire dall’entrata del torace fino a contatto del pericardio, lungo il 
decorso della trachea, dell’esofago e dei grossi vasi che li costeggiano. Nel gatto i linfonodi 
mediastinici craniali sono molto voluminosi, il più grosso raggiunge i 2 cm di lunghezza mentre un 
altro sottogruppo è ventralmente alla vena cava caudale e un altro sottogruppo accompagna la 
trachea. 
I  linfonodi tracheobronchiali nel cane e nel gatto  sono accolti ciascuno sulla faccia laterale della 
terminazione della trachea, a ridosso dell’origine del bronco principale corrispondente e uno più 
grosso situato nell’angolo di separazione di questi due bronchi. I vasi afferenti drenano i bronchi, i 
polmoni, le parti toraciche della trachea e dell’esofago, il cuore, il pericardio, il mediastino e il 
diaframma.   
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I linfonodi polmonari nel cane sono piccoli e drenano il polmone corrispondente. Nel gatto non 
sono sempre presenti. 
1.4 Linfonodi addominali 
 I linfonodi lombo-aortici sono piccoli e difficili da evidenziare nel tessuto adiposo nel cane e nel 
gatto. 
I linfonodi epatici risiedono da una parte e dall’altra della vena porta, a 1-2 cm dall’ilo del fegato. I 
vasi afferenti provengono dal fegato e dalle vie biliari, dal diaframma e dal mediastino caudale, 
dall’esofago, dallo stomaco e dalla parte iniziale del duodeno, dalla milza e dal pancreas. 
I linfonodi splenici del cane e del gatto ricevono i loro vasi afferenti soprattutto dalla milza ma 
anche dal diaframma, dalla terminazione dell’esofago, dal fegato, dallo stomaco, dal pancreas e 
dagli omenti.  
Il linfonodo gastrico è duplice ma può  mancare nel cane, è situato sulla piccola curvatura dello 
stomaco. 
I linfonodi pancreatici duodenali sono  uno in vicinanza del piloro e gli altri non lontano dalla 
curvatura craniale del duodeno. L’insieme drena oltre al duodeno e al pancreas, la parte destra dello 
stomaco. 
Si hanno inoltre nel cane e nel gatto  i linfonodi digiunali (i cui vasi afferenti drenano il digiuno-ileo 
e pancreas) e i linfonodi colici ( i cui vasi afferenti provengono dall’ileo, dal colon e dai linfonodi 
mesenterici caudali). 
I linfonodi mesenterici caudali drenano il colon discendente e la parte adiacente del retto. 
1.5 Linfonodi pelvici 
 I linfonodi iliaci mediali,nel cane sono due mentre nel gatto sono voluminosi e raggiungono i due 
cm di lunghezza. Sono situati sul margine ventrolaterale dell’aorta a sinistra o vena cava caudale a 
destra, i suoi vasi afferenti drenano la pelle e i piani superficiali di tutta la metà dorsale 
dell’addome, dei lombi, della groppa, della coda e delle facce laterale e craniale della coscia, le 
ossa, le articolazioni e i muscoli dell’addome, del bacino, dell’arto pelvico, la totalità dei visceri 
pelvici, le gonadi e i loro annessi.  
I linfonodi sacrali nel cane e nel gatto hanno i vasi afferenti che drenano le ossa, le articolazioni e i 
muscoli profondi della regione lombare, sacrale e glutea, della coda, della coscia, gli organi pelvici, 
il perineo.  
 I linfonodi ileofemorali sono piccoli e si ritrovano in un cane su tre, talvolta da un solo lato. Nel 
gatto sono quasi sempre assenti da un lato. 
I linfonodi scrotali nel cane sono due, talvolta uno solo, solitamente lunghi di tre cm. Nel gatto sono  
talvolta duplici. I vasi afferenti drenano oltre allo scroto, il prepuzio, il pene, la pelle e i tessuti 
sottocutanei della regione del ventre, della regione inguinale, del perineo, della coda e della quasi 
totalità dell’arto pelvico. 
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I linfonodi mammari, sono situati sul margine dorso laterale dell’ultima mammella, a tre o quattro 
cm dal margine craniale dell’osso pube. Drenano la rete linfatica delle ultime tre mammelle. 
1.6 Linfonodi degli arti pelvici 
Il linfonodo popliteo superficiale è quasi sempre unico, ovoidale e lungo 3 cm nel cane mentre nel 
gatto è facilmente palpabile, lungo 7-10 mm. È  palpabile sul margine caudale del margine caudale 
del muscolo gastrocnemio, nel tessuto adiposo sottocutaneo che occupa, nella parte più alta della 
regione caudale  della gamba, l’interstizio dei muscoli bicipite femorale e semitendinoso. Riceve i 
suoi vasi afferenti da tutte le strutture, dalla pelle fino alle ossa, dal piede e dalla gamba, 
dall’articolazione del ginocchio, dai muscoli caudali della coscia e dalla parte distale dei muscoli 
craniali e mediali di quest’ultima (4,7,15,19,25,39). 
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CAPITOLO 2  
ANATOMIA MICROSCOPICA  E FUNZIONI DEL LINFONODO 
____________________________________________________________ 
 
2.1 Anatomia microscopica 
I linfonodi sono costituiti da una sottile capsula connettivale, lo stroma che delimita il tessuto 
linfatico della corticale e della midollare, estendendosi all’interno come trabecole (figura 2). I vasi 
linfatici afferenti penetrano nella capsula in più punti drenando il loro contenuto in uno spazio, il 
seno sottocapsulare che circonda tutto l’organo. Dal seno si dipartono canali che sono i seni 
corticali che attraversano la corticale e si dirigono verso la midollare. I seni midollari sono l’estesa 
rete di canali linfatici interconnessi nella midollare e convergono nell’ilo dell’organo. La linfa è 
drenata dall’ilo dai vasi linfatici efferenti; la linfa tramite i vasi afferenti penetra nella capsula, 
attraversa la sottocapsula e i seni corticali della corticale, entra nei seni midollari e esce tramite i 
vasi efferenti all’ilo. Il sangue entra nell’ilo tramite le arteriole che formano una estesa rete capillare 
e si diramano nella corticale a perfondere i noduli linfatici. In questa regione i vasi formano venule 
postcapillari o venule della paracorticale. Queste venule postcapillari, chiamate venule a endotelio 
alto (HEV), sono i siti dove i linfociti tramite le cellule endoteliali lasciano il sangue per passare al 
parenchima linfonodale 
(2,13,14,34,40,43,53)
. 
 
 
 FIGURA 2 - Istologia di un linfonodo e della circolazione linfatica (34) . 
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L’endotelio cuboidale di queste venule a endotelio alto consente l’extravasazione dei linfociti e 
avviene attraverso specifiche molecole di adesione presenti sulla superficie delle HEV  a cui 
corrispondono specifici recettori sui linfociti. Il processo di migrazione transendoteliale viene 
definito diapedesi e si verifica quando dopo un primo legame debole sulla superficie endoteliale, si 
ha il rotolamento del linfocita sull’endotelio,a cui segue l’attivazione del linfocita che poi emette 
uno pseudopodo attraverso il quale si sposta tra le giunzioni delle cellule endoteliali o con il quale 
penetra attraverso una invaginazione della cellula endoteliale che lo mette in comunicazione con lo 
spazio sottoendoteliale. Le venule defluiscono nelle vene più grandi per lasciare la regione dell’ilo 
(2,13,14,34,40,43,53)
. 
Il linfonodo è suddiviso nella corticale che è la parte esterna e la midollare che è la parte interna. La 
corticale contiene i follicoli linfatici (figura 3) costituiti prevalentemente da linfociti B mentre la 
parte più interna della corticale, la zona paracorticale è priva di follicoli linfoidi. La paracorticale ha 
un tessuto linfoide diffuso (che contiene i linfociti T) e venule ad endotelio alto (HEV). I linfociti T 
arrivano nel sangue e poi migrano nel linfonodo attraverso le HEV. Se nel linfonodo non vengono 
attivati ritornano in circolo. Quando sono attivati formano immunoblasti, istologicamente simili agli 
immunoblasti derivanti dai linfociti B. Gli immunoblasti per mitosi producono cloni di linfociti T 
attivati. I linfociti T si distribuiscono, oltre che nelle aree perifollicolari che sono nella paracorticale 
dove macrofagi e cellule dendritiche si attivano come antigen-presenting cells, anche  nella 
midollare dove sono frammisti a linfociti B, plasmacellule, macrofagi e altri leucociti
 (2,14,34,40,43,53)
.
 
 
FIGURA 3 - Struttura e organizzazione vascolare dei linfonodi. C= capsula connettivale, T= trabecole, 
S=seno sottocapsulare, ST= seni trabecolari; SC= seni corticali, SM= seni midollari 
(53)
. 
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I follicoli linfoidi sono quasi assenti nei linfonodi di un animale germ-free e di un neonato non 
stimolato; se i linfonodi sono stimolati si formano i follicoli linfoidi. Con la continua stimolazione 
antigenica, si sviluppano  i centri germinativi che sono la sede della proliferazione dei linfociti B. 
La presenza di centri germinativi indica quindi che  vi è in atto una risposta immunitaria attiva
 (34)
.
 
I linfociti B rispondono agli antigeni nella corticale e per questo essi vanno incontro a espansione 
clonale e maturazione nei follicoli. Nei centri germinativi vengono generate le cellule della 
memoria. I linfociti T interagiscono con le cellule che presentano l’antigene nella zona paracorticale 
e vanno incontro a un processo simile di attivazione e espansione clonale. I linfociti TH migrano 
quindi verso la corticale allo scopo di attivare i linfociti B mentre i linfociti T citotossici 
abbandonano il linfonodo per svolgere funzioni nei tessuti periferici 
(34)
. 
I follicoli linfatici secondari sono chiamati follicoli a centro chiaro e sono  formati da un centro 
germinativo (ossia una porzione centrale meno densa) e una zona periferica, più intensamente 
colorata che è la zona del mantello. Mentre i follicoli linfatici primari non hanno  il centro 
germinativo.  La zona del mantello è costituita da piccoli linfociti B a riposo, i cui nuclei addensati 
spiegano la colorazione blu scura di questa area all’esame istologico. La zona del mantello (ZM) è 
generalmente asimmetrica con un lato più spesso rivolto verso la capsula. Insieme alle cellule B ci 
sono cellule dendritiche follicolari e macrofagi. Le cellule del centro germinativo sono cellule B in 
attiva proliferazione, il centro germinativo è più scuro verso la midollare riflettendo 
l’organizzazione dei diversi tipi cellulari presenti in esso. I linfociti B a riposo raggiungono il 
linfonodo attraverso le venule a endotelio alto e in presenza di un antigene iniziano il ciclo di 
trasformazione blastica al fine di produrre cloni di plasmacellule e linfociti B memoria. Inizialmente 
si producono centroblasti, cellule linfoidi in attiva divisione mitotica che precedono lo stadio di 
centrocita e si trovano nella zona più scura del centro germinativo. I centroblasti si differenziano in 
centrociti, cellule di dimensioni variabili con nuclei convoluti e irregolari che si trovano nella zona 
intermedia pallida del centro germinativo. I centrociti migrano nella zona più pallida (capsulare) del 
centro germinativo per produrre poi immunoblasti e cellule B della memoria. Gli immunoblasti si 
spostano nei cordoni midollari dove completano la loro differenziazione in plasmacellule che 
secerneranno grandi quantità di anticorpi. Le cellule memoria assomigliano ai piccoli linfociti e 
vanno a localizzarsi nella zona del mantello (ZM) del follicolo secondario; possono comunque 
raggiungere la popolazione dei piccoli linfociti circolanti. Nei centri germinativi si ritrovano cellule 
dendritiche follicolari (che sono difficili da distinguere con le colorazioni di “routine”) e i 
macrofagi con corpi tingibili che contengono nel loro citoplasma corpi apoptotici derivanti da 
linfociti B che non sono riusciti a differenziarsi, osservabili facilmente con le colorazioni di routine. 
Nella midollare del linfonodo il tessuto linfoide forma cordoni midollari ossia cordoni cellulari che 
si estendono nello spazio compreso tra i seni midollari. Tra i cordoni midollari ci sono i seni venosi 
a contatto con cellule dendritiche e fibre reticolari. I seni midollari sono circondati da macrofagi che 
fagocitano attivamente materiale estraneo e batteri. I principali tipi di cellule presenti nei cordoni 
midollari sono le plasmacellule ( che sono i linfociti B differenziati)  e i loro precursori, i 
plasmablasti, migrati dai centri germinativi. Qui avvengono le fasi finali di maturazione delle 
plasmacellule, le quali sintetizzano e secernono anticorpi quando il linfonodo è immunologicamente 
stimolato e vengono trasportati nel circolo sistemico attraverso i vasi linfatici efferenti. Nei cordoni 
midollari sono presenti inoltre macrofagi e linfociti. Le plasmacellule si ritrovano oltre che nei 
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cordoni midollari dei linfonodi, nella polpa bianca della milza, nei tessuti di sostegno delle mucose 
come la lamina propria dell’intestino e nel midollo osseo (14,34,43,53). 
2.2 Funzioni del linfonodo 
Il linfonodo è la fonte principale di cellule immunitarie e di fagociti mononucleati, partecipa alle 
reazioni immunitarie, è in grado di rispondere a stimoli di natura antigenica provenienti soprattutto 
dai vasi linfatici. Anche la milza ha questa funzione però risponde ad antigeni provenienti dal 
circolo ematico. Il timo e il midollo osseo sono gli organi linfatici primari in quanto i linfociti 
immaturi acquisiscono i recettori per il riconoscimento dell’antigene. Nel timo avviene la 
maturazione dei linfociti T mentre nel midollo osseo avviene la maturazione dei linfociti B. La 
milza, i linfonodi e i tessuti linfoidi organizzati nel MALT (=tessuto linfatico associato alle mucose) 
che comprendono le tonsille, il tessuto linfoide associato ai bronchi (BALT) e il tessuto linfoide 
associato all’intestino (GALT) sono organi linfatici secondari, i cui linfociti T e B maturi vengono 
attivati dall’antigene. 
I linfonodi filtrano la linfa che passa dai vasi linfatici afferenti a quelli efferenti. Il materiale 
particolato proveniente dalla linfa viene captato e processato dai fagociti  mononucleati o dalle 
cellule presentanti l’antigene e quindi presentato alle cellule linfoidi allo scopo di produrre una 
risposta immunitaria umorale o cellulare. 
Le cellule del sistema monocita-macrofagico sono la prima linea di difesa contro gli agenti nocivi. 
Gli agenti nocivi arrivano attraverso la linfa afferente e i macrofagi dei seni  (istiociti) sono i primi a 
rispondere. C’è un aumento del loro numero (istiocitosi dei seni) nei seni sottocapsulare, trabecolare 
e midollare. Le cellule infiammatorie (neutrofili e monociti) arrivano dal sangue e migrano nel 
parenchima o nei seni. Inoltre gli antigeni presenti nel materiale in arrivo saranno presentati alle 
cellule del centro germinativo, che produrranno immunoblasti che migreranno nei cordoni 
midollari, maturando in plasmacellule e secernendo anticorpi specifici. L’anticorpo lascerà il 
linfonodo attraverso i linfatici efferenti, entrerà nel circolo ematico per poi essere riciclato nel 
linfonodo. I linfociti T arrivano attraverso il sangue arterioso e migrano fuori dalle venule ad 
endotelio alto nelle aree dei linfociti T adiacenti ai follicoli. Particelle e molecole nella linfa che 
arrivano al linfonodo entrano nel seno sottocapsulare. Qui la pressione idrostatica è bassa e le 
particelle tendono a rimanere ferme, facilitando la fagocitosi da parte dei macrofagi dei seni. Le 
molecole più grandi e le particelle scorrono dal seno sottocapsulare a quello trabecolare e poi nei 
seni midollari, dove le particelle  e i batteri sono fagocitati dagli istiociti dei seni. I fattori solubili 
trasportati con la linfa penetrano attraverso il pavimento del seno sottocapsulare e sono portati 
lungo le fibre reticolari alle venule ad endotelio alto che è la sede di migrazione dei linfociti T nella 
corticale, portando pertanto queste molecole in stretta associazione con i linfociti T e facilitando la 
produzione di anticorpi specifici da parte dei linfociti B. Gli agenti nocivi tra cui batteri, virus e 
antigeni sono trasportati dalla linfa nel linfonodo regionale. Qui alcuni agenti riescono a sfuggire 
alla fagocitosi uscendo attraverso i linfatici efferenti e andando al linfonodo adiacente, dove 
possono determinare una risposta infiammatoria o immunologica. Se non sono rimossi da uno dei 
linfonodi della catena, gli agenti nocivi possono essere trasportati attraverso i linfatici nel sangue 
circolante 
(5,13,14,34,53)
. 
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CAPITOLO 3  
LINFONODI ESPLORABILI: SEMEIOTICA FISICA 
____________________________________________________________ 
 
La visita clinica di un soggetto inizia con il segnalamento (specie, razza, sesso, età, mantello, segni 
di identificazione), motivo della visita e anamnesi (ambientale, collettiva, individuale, remota, 
prossima, fisiologica, patologica). Successivamente procede con l’esame obiettivo generale, 
l’esame obiettivo particolare dei singoli apparati e le ricerche complementari (gli esami di 
laboratorio, diagnostica strumentale). L’esame dei linfonodi palpabili (esplorabili) rientra 
nell’esame obiettivo generale  insieme allo sviluppo scheletrico e costituzione, stato di nutrizione e 
tonicità muscolare, stato del sensorio, mucose apparenti, temperatura, polso, respiro, grandi 
funzioni organiche 
(6)
. 
  
 
I linfonodi superficiali palpabili nel cane e nel gatto, in un soggetto sano sono i linfonodi 
mandibolari, prescapolari o cervicali superficiali, ascellari (più difficile), inguinali superficiali e 
poplitei mentre i linfonodi superficiali palpabili solo se ingrossati sono i linfonodi retrofaringei, 
facciali, mesenterici e iliaci (sottolombari) 
(37)
.
 
 
I linfonodi mandibolari sono localizzati (figura 4) all’angolo della mandibola, posizionati 
cranialmente e ventralmente alle ghiandole salivari parotidee e sottomandibolari. Sono lisci e 
ovalari mentre le ghiandole salivari hanno una consistenza irregolare. I linfonodi prescapolari sono 
appena cranialmente al margine anteriore della scapola. Difficili da palpare se soggetto è muscoloso 
o obeso. I linfonodi ascellari non sempre palpabili per la muscolatura circostante. I linfonodi 
inguinali superficiali  sono localizzati alla giunzione della parete addominale con la faccia mediale 
della coscia, sono difficili da palpare nei soggetti obesi. I linfonodi poplitei sono palpabili 
caudalmente all’articolazione del ginocchio. Il grasso cutaneo circostante può far sembrare i 
linfonodi più grandi soprattutto nel gatto 
(37)
. 
 
FIGURA 4 - Distribuzione anatomica dei 
linfonodi clinicamente rilevanti nel cane. 
Nel gatto i linfonodi si trovano circa nella stessa 
sede. Quelli rappresentati da un cerchio pieno 
includono, in direzione cranio-caudale, i 
linfonodi mandibolare, prescapolare, ascellare, 
inguinale superficiale e popliteo. Quelli 
rappresentati da un cerchio vuoto comprendono, 
in direzione cranio-caudale, i linfonodi facciale, 
retrofaringeo e iliaco o sottolombare 
(37)
. 
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I linfonodi devono essere tutti palpati e valutate le dimensioni (e simmetria), la consistenza, lo stato 
della superficie, la eventuale dolorabilità, la mobilità ( i linfonodi devono essere mobili) e la 
temperatura (figura 5) . Occorre acquisire con l’esperienza che oltre a sapere l’esatta localizzazione 
dei linfonodi che le razze acromegaliche hanno i linfonodi più voluminosi che nei soggetti di taglia 
simile, i cuccioli hanno linfonodi proporzionalmente più grandi degli adulti, tutti i soggetti magri 
hanno i linfonodi più in evidenza
 (6,9) 
. 
 
 
FIGURA 5 - Linfoma in un cane. Si noti la linfoadenomegalia dei linfonodi sottomandibolari 
(26)
.
 
 
I linfonodi reagiscono in corso di malattie infettive, immunomediate e neoplastiche con 
modificazioni delle caratteristiche sopradescritte che vanno sotto il nome generico di 
linfoadenopatia. La linfoadenopatia è isolata se è interessato un singolo linfonodo (linfoadenopatia 
regionale) mentre è generalizzata se interessa i linfonodi di più regioni anatomiche. Nell’approccio 
alla linfoadenopatia questa distinzione è la più importante perché l’aumento di volume di un solo 
linfonodo ci farà porre l’attenzione su di un particolare distretto anatomico, mentre nella 
linfoadenopatia generalizzata dovremmo orientarci nei confronti di una malattia sistemica. Nelle 
malattie infiammatorie e in particolare in quelle batteriche e micotiche i linfonodi oltre ad essere 
aumentati di volume e più consistenti, sono frequentemente dolenti, caldi, fissi e possono 
fistolizzare (in particolare quelle micotiche). Nelle infezioni parassitarie, nei linfomi e nelle malattie 
immunomediate i linfonodi sono a volte molto voluminosi (il linfoma del cane i linfonodi 
aumentano di dimensioni fino a 5-10 volte quelli normali), non sono caldi, non fissi, non dolenti e 
di consistenza duro-gommosa. Infine i linfonodi interessati da processi metastatici hanno spesso 
volume non eccessivo, a volte hanno dimensioni normali nonostante siano la sede di cellule 
neoplastiche metastatiche, possono essere fissi ed assumono consistenza notevole e superficie 
irregolare. Alla palpazione i linfonodi sono adesi ai tessuti circostanti in presenza di linfomi con 
invasione extracapsulare e di alcune forme infettive come nella micobatteriosi 
(9)
. 
 In corso di linfoadenopatia l’eventuale supplemento anamnestico dovrà accertare se nell’ambiente 
frequentato dal soggetto sono endemiche o frequenti certe infezioni (leishmaniosi, erhlichiosi, 
borreliosi, FIV/FELV), se il soggetto è stato vaccinato di recente, se nel passato sono stati effettuati 
interventi chirurgici (es.adenocarcinomi mammari). Ancora prima di effettuare le indagini 
diagnostiche indicate nei casi di linfoadenopatia debbano essere conosciuti tutti gli altri particolari 
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anamnestici e completata la visita per avere un’idea più generale del caso (mucose esplorabili, 
temperatura corporea, rilievi fisici dell’esame obiettivo particolare). Nel caso della linfoadenopatia 
generalizzata il clinico dovrà accertare durante l’esame dell’apparato respiratorio l’alterazione di 
rilievi riferibili alla presenza di masse in torace e nel corso dell’esame dell’apparato gastroenterico 
l’epatomegalia e/o la splenomegalia, la presenza di linfonodi meseraici voluminosi ect.. In tutte le 
evenienze cliniche, eccetto quelle ove la diagnosi non ha bisogno di essere avvalorata da esami 
collaterali, le indagini debbono essere rivolte alla individuazione attraverso l’esame radiologico ed 
ecografico di linfonodi voluminosi contenuti in torace ed addome o nel caso sia interessato un solo 
linfonodo, se la lesione è a carico di strutture molli o di ossa ( o di entrambi), alla ricerca di 
alterazioni ematologiche (per esempio anemia, leucocitosi, presenza nel sangue circolante di cellule 
immature di una qualsiasi serie, parassiti endocellulari, piastrinopenia, alterazioni del quadro 
elettroforetico delle proteine sieriche, ipercalcemia, positività a test immunologici nei confronti di 
malattie infettive, test di Coombs positivo, ANA test positivo),alla citologia del linfonodo e se 
necessario a una successiva indagine istopatologica, alla ricerca diretta nel linfonodo (o nei 
linfonodi) dell’agente responsabile dell’infezione o di alterazioni della cellularità particolari nelle 
malattie neoplastiche del sangue
 (9,34)
. 
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CAPITOLO 4 
DIAGNOSTICA PER IMMAGINI DEL LINFONODO 
____________________________________________________________ 
 
Per quanto riguarda la diagnostica per immagini, alla radiografia del torace  possiamo rilevare 
aumento di volume dei linfonodi sternali, mediastinici craniali e tracheobronchiali. Spesso le masse 
mediastiniche alla radiografia sono riconducibili all’ingrossamento dei linfonodi. I linfonodi sternali 
aumentati di volume si evidenziano come radiopacità isolate a contatto della parte craniale dello 
sterno e, in proiezione ventrodorsale, come aumento di larghezza del mediastino craniale. Le masse 
presenti nel mediastino craniale comprimono dorsalmente la trachea e opacizzano il settore da esse 
occupato, tanto da simulare il versamento pleurico, ma in questo caso si osserva la dislocazione e 
non la compressione della trachea. Occorre differenziare come causa della deviazione tracheale, la 
massa linfonodale dall’effetto della flessione del collo al momento della ripresa radiografica. 
L’ingrossamento dei linfonodi tracheobronchiali sinistro e destro si disegna come massa a 
radiopacità omogenea a ridosso della biforcazione tracheale; i bronchi diretti ai lobi craniali 
vengono dislocati caudo-ventralmente in proiezione laterale, e caudo- lateralmente in proiezione 
ventrodorsale. L’ingrossamento del linfonodo tracheobronchiale mediano comprime ventralmente i 
bronchi principali (proiezione laterale) e li separa (proiezione ventrodorsale): questo ultimo rilievo 
richiede la differenziazione dalla dilatazione atriale sinistra, che disegna una immagine analoga.  
Per lo studio dei linfonodi addominali è preferibile l’ecografia e in alcuni casi è un completamento 
all’esame radiografico (5). 
All’ecografia i linfonodi normali si presentano omogenei, ipo o mediamente ecogeni, di forma 
rotondeggiante (linfonodi solitari) o più allungata (ad es. linfonodi digiunali).Sono variabili per 
dimensioni da pochi millimetri ad alcuni centimetri. Per i linfonodi meseraici è possibile talvolta 
differenziare una zona periferica ipoecogena da un centro iperecogeno. I linfonodi digiunali sono 
disposti in modo ordinato, come una collana di perle, raggiungendo nell’insieme una lunghezza 
anche di 20 cm, quindi non vanno confusi con alterazioni del pancreas. L’esame di struttura ed 
ecogenicità dei linfonodi, in condizioni fisiologiche, può presentarsi difficoltoso, in quanto la loro 
ecogenicità è molto simile ai tessuti in cui sono immersi, come, per esempio il tessuto adiposo.  
L’ecografia dei linfonodi viene effettuata quando ci sono alterazioni ematologiche, lesioni a carico 
degli organi regionali e alterazioni dei linfonodi esplorabili con sospetto di linfoadeniti, neoplasie 
dei linfonodi e metastasi oppure per effettuare controlli in corso di terapia. L’interpretazione del 
reperto ecografico deve comunque essere sempre associata alla valutazione dell’anamnesi e dei 
rilievi clinici. Se l’esame ecografico evidenzia tumori primari di altri organi, i linfonodi regionali 
devono essere esaminati per la ricerca di eventuali lesioni metastatiche. Se si riscontra un linfonodo 
ingrossato in un settore facilmente raggiungibile, è indicato il prelievo in sede ecografica di un 
campione bioptico, che fornisce ulteriori informazioni circa la natura del processo
 (18,20,24,42)
. 
L’agoaspirato o agobiopsia ecoguidati sono spesso necessari per una diagnosi definitiva. La guida 
ecografica consente di prelevare campioni di tessuto in modo molto più preciso. La visualizzazione 
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in tempo reale del percorso compiuto dall’ago permette di effettuare il prelievo da un’area 
determinata riducendo il rischio di emorragie o di commettere errori di campionatura 
(20,24)
. 
 
 La scelta di sonda e frequenza da utilizzare dipende dalla localizzazione dei linfonodi da studiare: 
per quelli superficiali, è preferibile impiegare sonde lineari con elevata risoluzione e frequenza > 
7,5 MHz; per lo studio dei linfonodi addominali, la scelta di tipologia e frequenza della sonda da 
impiegare varia in relazione alla profondità del linfonodo da esaminare e alla taglia del soggetto: 
solitamente sono impiegate sonde con frequenza di almeno 5 MHz. L’esame ecografico dei 
linfonodi addominali riguarda i linfonodi parietali e i linfonodi viscerali. I linfonodi parietali sono i 
linfonodi che drenano le strutture parietali addominali e pelviche e sono i linfonodi lombo aortici, 
linfonodi renali,linfonodi iliaci medi, linfonodi ipogastrici, linfonodi sacrali, linfonodo ileo 
femorale. Sono localizzati nei tessuti adiacenti alla aorta, a sinistra, e vena cava, a destra, 
dorsalmente alla parete della vescica, che può essere usata come finestra acustica per visualizzare il 
tratto iliaco pelvico. I linfonodi viscerali sono i linfonodi responsabili del drenaggio degli organi 
addominali e sono i linfonodi epatici,i linfonodi splenici,il linfonodo gastrico,i linfonodi pancreatico 
duodenali,i linfonodi digiunali,i linfonodi colici,i linfonodi mesenterici caudali; i linfonodi viscerali 
possono risultare di più difficile identificazione, in relazione a quantità di tessuto adiposo 
addominale e grado di meteorismo gastrointestinale
 (18,42)
. 
I parametri (dimensioni, forma e margini, ecogenicità e ecostruttura e vascolarizzazione) sono presi 
in considerazione per differenziare i linfonodi normali da quelli alterati e all’interno dei linfonodi 
alterati una linfoadenopatia benigna da una maligna. 
Le dimensioni dei linfonodi non possono essere l’unico criterio per definire una linfoadenopatia 
maligna poiché i linfonodi di normali dimensioni possono essere patologici e linfonodi 
infiammatori possono essere grandi quanto quelli neoplastici; tuttavia in pazienti in cui è stata 
diagnosticata una neoplasia maligna, l’aumento delle dimensioni linfonodali nel corso di esami 
successivi può indicare coinvolgimento neoplastico linfonodale. La variabilità di taglia nel cane 
limita molto la possibilità di definire valori di riferimento standard. Comunque si può considerare 
che il diametro trasversale dei linfonodi normalmente non dovrebbe superare 7-8 mm nei cani di 
taglia grossa. 
La forma dei linfonodi viene stimata in base al rapporto tra le misure massime dell’asse trasversale 
e quelle dell’asse longitudinale. Un linfonodo è rotondo se il rapporto è > 0,5 mentre è ovale se è < 
0,5. In alcuni lavori è stato dimostrato come i linfonodi linfomatosi tendono ad assumere una forma 
più rotonda con rapporto > 0,7 mentre i linfonodi normali o reattivi appaiono più ovali (rapporto > 
0,6). Questo criterio non aiuta a differenziare i linfonodi linfomatosi dai linfonodi interessati da 
altre neoplasie. I linfonodi metastatici hanno forme più variabili. Per quanto riguarda l’aspetto dei 
margini i linfonodi normali spesso hanno margini regolari ma talvolta difficili da delineare, i 
linfonodi reattivi e maligni mostrano quasi sempre margini più netti e meglio individuabili 
probabilmente perché il tessuto linfonodale normale viene sostituito da infiltrati infiammatori e/o 
neoplastici e si verifica aumento dell’impedenza acustica tra tessuti intranodali e quelli circostanti 
che ne facilita l’identificazione. 
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Per quanto riguarda l’ecogenicità e l’ecostruttura i linfonodi normali sono generalmente isoecogeni 
rispetto alle strutture circostanti e quindi di difficile individuazione. I linfonodi patologici oltre a 
presentare aumento di volume sono spesso ipoecogeni e/o disomogenei e questa alterazione può 
essere dovuta a processi neoplastici o infiammatori. In caso di ascessualizzazione è rilevante 
l’aspetto disomogeneo del linfonodo: la struttura dell’organo viene alterata da aree mal delimitate, 
ipoecogene, che in alcuni casi possono raggiungere dimensioni anche di alcuni centimetri. Gli 
ascessi dei linfonodi vanno differenziati da altre strutture simili dal punto di vista ecografico, come 
porzioni di vasi, ematomi, ascessi a carico degli altri organi, zone di necrosi, tumori di natura non 
linfatica e lesioni iatrogene.  
L’ecostruttura linfonodale non può essere usata come parametro per differenziare nel cane i 
linfonodi benigni da quelli maligni nè per discriminare tra i vari tipi di malignità. 
I linfonodi normali presentano una vascolarizzazione a livello dell’ilo, dove decorrono i vasi 
principali, mentre non dimostrano mai vasi periferici a livello di contorno capsulare; inoltre i 
linfonodi più piccoli, con diametro trasverso massimo < 5 mm, possono essere apparentemente 
avascolari. Al contrario i linfonodi metastatici tendono ad avere vascolarizzazione periferica lungo 
il contorno capsulare, con presenza di più poli vascolari, oppure vascolarizzazione mista, periferica 
e ilare. I linfonodi reattivi mostrano flussi a livello dell’ilo, che rappresenta la normale via 
d’ingresso dei vasi linfonodali; talvolta può essere evidenziata vascolarizzazione centrale 
radialmente simmetrica, ma mai vascolarizzazione periferica. Studi sulla vascolarizzazione dei 
linfonodi linfomatosi nel cane hanno descritto aumento dei vasi pericapsulari con concomitante 
presenza, in circa la metà dei casi, di vasi subcapsulari non originanti né dai vasi longitudinali ilari 
né da quelli pericapsulari; altri reperti di comune riscontro sono la presenza di vascolarizzazione 
aberrante, caratterizzata da vasi centrali formanti un angolo > 30° con l’asse longitudinale del 
linfonodo, e spostamento dell’ilo linfonodale, che appare meno evidente, da parte degli infiltrati 
neoplastici
 (18,42)
. 
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CAPITOLO 5 
MALATTIE O CONDIZIONI NON ASSOCIATE A 
LINFOADENOPATIA CLINICAMENTE EVIDENTE 
____________________________________________________________ 
 
Le cause responsabili di assenza di aumento dei linfonodi sono rappresentate dalle anomalie dello 
sviluppo, la mancanza di stimolo antigenico, l’invecchiamento,la cachessia e la malnutrizione, le 
infezioni virali e la somministrazione prolungata dei cortisonici 
(8,22,34,49)
. 
Tra le anomalie dello sviluppo si riscontrano l’ipoplasia e le sindromi da immunodeficienza. I 
neonati con immunodeficienza primaria dei linfociti B e T, o entrambi, spesso hanno dei linfonodi 
piccoli. Nella SCID del cane i tessuti linfoidi sono caratterizzati da assenza dei follicoli linfoidi e 
della distinzione cortico-midollare e ci sono poche o assenti plasmacellule. Per quanto riguarda la 
mancanza di stimolo antigenico: negli animali specific pathogen- free i linfonodi sono piccoli in 
quanto non sono stati stimolati antigenicamente. Istologicamente ci sono pochi follicoli linfoidi 
primari e pochi o assenti follicoli secondari. Questo viene osservato nei linfonodi poplitei dei 
neonati sani. Tuttavia quei linfonodi che ricevono costantemente materiale antigenico come i 
linfonodi che drenano l’intestino saranno grandi con follicoli linfoidi attivi con centri germinativi. 
Dopo il suo stimolo antigenico iniziale, i follicoli linfoidi primari si sviluppano in follicoli linfoidi 
secondari con centri germinativi e producono immunoblasti, che maturano in plasmacellule che 
migrano nei cordoni midollari. Una stimolazione continua determinerà la formazione di ulteriori 
follicoli primari e secondari (iperplasia follicolare). Quando attivi, i centri germinativi presentano 
numerose cellule in mitosi. Successivamente con la scomparsa dello stimolo antigenico o per una 
stimolazione lunga e continua i centri germinativi divengono depleti di linfociti e le mitosi sono 
assenti (deplezione dei centri germinativi o follicoli linfoidi reattivi depleti). In conclusione i 
linfonodi sono piccoli perché non sono mai stimolati o perché il linfonodo è regredito dopo la 
scomparsa dello stimolo antigenico. Il numero dei follicoli aumenta e diminuisce in relazione 
all’intensità degli stimoli antigenici e i centri germinativi passano attraverso un ciclo di attivazione, 
deplezione e riposo. 
L’ invecchiamento del soggetto determina depressione del sistema immunitario e, di conseguenza, i 
linfonodi sono piccoli. La corticale è ridotta, c’è perdita dei linfociti B e T e i follicoli linfoidi 
possono essere assenti. 
Qualsiasi malattia cronica come la malnutrizione, neoplasia sistemica e sindrome da 
malassorbimento determina cachessia. L’inedia diminuisce la produzione dei linfociti T provocando 
atrofia delle aree dei linfociti T ma con poco effetto sulle aree dei linfociti B. 
Molti virus hanno come bersaglio i linfociti e portano a distruzione del tessuto linfoide. Il virus del 
cimurro colpisce in modo preferenziale oltre alle cellule epiteliali e nervose anche le cellule linfoidi. 
Questo virus si dissemina dalle tonsille e dai linfonodi tracheobronchiali alla milza, midollo osseo e 
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linfonodi periferici dove provoca necrosi linfoide. Le corticali dei linfonodi dei cani infetti sono 
deplete dei linfociti da 6 a 9 giorni dopo l’esposizione. Questa perdita di linfociti si riflette anche a 
livello ematologico e i cani presentano una grave linfopenia. Alcuni virus provocano neoplasie del 
tessuto linfoide come il virus della leucemia felina
 (34,49)
. 
La riduzione delle dimensioni dei linfonodi si osserva anche nella terapia del linfoma e delle 
leucemie linfoidi con l’uso dei cortisonici e il più frequentemente utilizzato nel cane e nel gatto è il 
prednisone. Nella terapia antitumorale si sfruttano gli effetti linfolitici e linfopenici (apoptosi 
soprattutto di linfociti neoplastici o attivati),gli effetti di inibizione delle mitosi nei linfociti, gli 
effetti antinfiammatori e antiedemigeni (poiché l’infiammazione e l’edema accompagnano le 
neoplasie). Un altro impiego prolungato dei glicocorticoidi con i medesimi effetti si ha nel controllo 
del prurito e dell’infiammazione associati  alle allergie (1,8,16,22). 
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CAPITOLO 6 
CLASSIFICAZIONE DELLA LINFOADENOPATIA 
____________________________________________________________ 
 
La linfoadenopatia è un ingrandimento del linfonodo e può essere localizzata (se riguarda un solo 
linfonodo) come risposta a un’infiammazione, batteri infettanti o neoplasie che drenano nel 
linfonodo locale o regionale (se riguarda una catena linfonodale di un’area specifica) per processi 
infettivi, infiammatori o neoplastici nell’area in cui il linfonodo è tributario o generalizzata (se 
l’ingrandimento multicentrico dei linfonodi  interessa più di un’area anatomica) per infezioni 
sistemiche, processi infiammatori o neoplastici. Può coinvolgere linfonodi multipli di una catena 
perché l’infezione o le metastasi si diffondono attraverso i linfatici da un linfonodo a quello 
adiacente.  Inoltre a seconda della localizzazione anatomica la linfoadenopatia può essere 
classificata in profonda o superficiale a seconda se i linfonodi interessati sono viscerali o meno. 
Talvolta l’ingrandimento può essere confinato ai linfonodi superficiali e in altre occasioni a quelli 
viscerali. 
 L’ingrossamento dei linfonodi mesenterici o del GALT suggerisce che il processo infettivo, 
infiammatorio o neoplastico è nell’intestino. I linfonodi mesenterici ricevono continuamente 
numerosi antigeni e alcuni batteri attraverso i linfatici afferenti in quanto drenano dal tratto 
gastrointestinale. Questo si riflette nel loro aspetto. In genere sono più grandi e hanno numerosi 
follicoli ben sviluppati (iperplasia follicolare) con centri germinativi attivi. Spesso i seni 
contengono istiociti (istiocitosi dei seni) probabilmente in risposta al bisogno di fagocitare il 
materiale in entrata
 (12,34,49)
.
 
Le linfoadenopatie si classificano (figura 6) in linfoadenopatia da alterazioni vascolari (iperemia, 
congestione o edema),  linfoadenopatia reattiva o iperplastica,  linfoadenite,  linfoadenopatia 
infiltrativa neoplastica (primaria o secondaria metastatica) e ematopoiesi extramidollare 
(10,11,12,33,35)
.
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6.1 Linfedema e iperplasia linfonodale: eziopatogenesi 
Il linfedema consiste in un accumulo di liquido nello spazio interstiziale causato da un inadeguato 
drenaggio linfatico. Il linfedema si presenta quando la filtrazione capillare supera la capacità di 
riassorbimento delle vene e dei vasi linfatici. Il liquido ricco di proteine ( da 2 a 5 g/dL) crea un 
elevato gradiente osmotico e favorisce l’ulteriore accumulo di liquidi. Le cause più frequenti di 
linfedema sono l’aumento del carico, la carente raccolta verso i capillari linfatici, l’alterata 
contrattilità dei vasi linfatici, vasi linfatici di numero insufficiente, ostruzione linfonodale e difetti 
dei dotti linfatici principali. Il linfedema primario è uno stato patologico proprio dei vasi linfatici o 
dei linfonodi. Il linfedema secondario è una malattia dei vasi linfatici o dei linfonodi causata da un 
altro processo patologico ed è presente in caso di neoplasia, interventi chirurgici, trauma, parassiti o 
infezioni. Questa distinzione è spesso difficile. Un processo patologico a carico dei linfonodi può 
causare fibrosi e ostruzione con linfedema secondario 
(17)
. 
La linfoadenopatia reattiva o iperplasia linfonodale è un riscontro comune e non specifico nel 
tessuto  linfoide e consiste nella proliferazione di cellule normali in risposta a uno stimolo 
antigenico ed è una proliferazione policlonale poiché vengono presentati simultaneamente diversi 
antigeni; è dovuta a una qualsiasi risposta antigenica che può includere infezioni, infiammazione, 
dermatiti , infiammazione regionale, malattia immuno-mediata,setticemia,neoplasia da una area che 
drena nel linfonodo e tumore metastatico.  Questa può essere localizzata (linfononodi regionali 
drenanti un'area di infiammazione) o generalizzata (stimolazione antigenica sistemica) come può 
accadere nella  leucemia felina virale (FeLV), virus da immunodeficienza felina (FIV),ehrlichiosi 
cronica  e la febbre delle Montagne Rocciose. Se la stimolazione antigenica è notevole o se il 
linfonodo è infetto, di  solito si ha una reazione di linfoadenite 
(10,11,30,47)
. 
6.2 Linfoadenite: eziopatogenesi 
La  linfoadenite è la malattia infiammatoria che coinvolge il tessuto linfoide ed è simile agli 
infiltrati infiammatori che si verificano nel sottocute o nei tessuti solidi. Esistono diverse categorie 
di linfoadenite e sono rappresentate da  linfoadenite neutrofilica, linfoadenite eosinofilica, 
linfoadenite granulomatosa e piogranulomatosa; tuttavia  possiamo riscontrare  una combinazione 
di queste  nello stesso linfonodo o in differenti linfonodi. Non devono essere inclusi i linfociti 
FIGURA 6 - Classificazione della 
linfoadenopatia del cane e del gatto e le 
principali cause.   
De Gopegui R.R., Penalba B., Espada Y., 
2004. 
*
 Un cane ha contemporaneamente 
leishmaniosi e linfoma. IBD significa 
infiammazione dell’intestino (12). 
. 
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quando si  classifica il tipo di infiammazione. Quando è presente una  linfoadenite, occorre una 
ricerca per i microrganismi e deve essere eseguito un esame colturale . 
 
La linfoadenite neutrofilica si ha se cinque o più neutrofili sono osservati in un campo a un 
obiettivo  100 X. Se il 20% o un numero maggiore di cellule sono neutrofili, l'infiammazione può 
essere classificata come suppurativa o purulenta. La linfoadenite neutrofilica avviene in seguito a 
una malattia batterica, neoplastica o immunomediata. La malattia dentale è una causa comune di 
linfoadenite suppurativa dei linfonodi mandibolari. Se predominano i neutrofili  degenerati  si può  
trattare di una setticemia da Staphylococco,Streptococco, ecc. Se i neutrofili non sono  degenerati 
allora  non è una setticemia, si può trattare di una necrosi,un tumore,una eziologia virale o si 
verifica dopo una  terapia antibiotica per una infezione batterica
 (10,21,34,35,38,43)
.  
La linfoadenite eosinofilica si verifica se tre o più eosinofili vengono rilevati a un campo con un 
obiettivo  100 X . La linfoadenite eosinofilica   si osserva spesso nei linfonodi adiacenti alle aree di 
dermatite allergica . Altre cause della linfoadenite eosinofilica sono le malattie allergiche o di 
ipersensibilità , ipersensibilità al morso delle pulci, il complesso granuloma eosinofilico felino , le 
malattie parassitarie, gastroenterite eosinofilica ,la sindrome ipereosinofilica, alcune neoplasie  che 
producono IL3 e IL5 e stimolano l’ eosinopoiesi (es. sindrome paraneoplastica dei carcinomi e dei 
mastocitomi regionali o metastatici, occasionalmente, linfomi T - cellulari) , le malattie fungine
 
(10,21,34,35,38,43)
. 
Se tre o più plasmacellule vengono rilevate a un campo con un obiettivo  100 X  è indice di una 
stimolazione immunitaria. La stimolazione immunitaria è  contemporanea  con una  linfoadenite di 
qualsiasi causa.  
La linfoadenite istiocitica (macrofagica o cronica)  si ha se cinque o più macrofagi vengono rilevati 
per campo con un obiettivo 100 X e deve essere sospettato  un processo infiammatorio cronico. 
Questa forma può verificarsi con l'infiammazione neutrofilica o purulenta. Dovrebbe essere 
eseguita una approfondita ricerca di agenti eziologici di linfoadenite istiocitaria (ad esempio, 
organismi fungini o Mycobacterium)
 (10,34,35,43)
. 
Se vengono rilevate cellule giganti infiammatorie, è presente  un  processo infiammatorio 
granulomatoso. Le cellule giganti infiammatorie si hanno quando si fondono i macrofagi tra loro . 
Queste cellule indicano la presenza di un agente che è difficile a fagocitare. Queste cellule sono 
grandi e multinucleate, hanno abbondante citoplasma blu-grigio che può contenere materiale 
fagocitato (vacuoli contenenti detriti e pigmenti di cellule fagocitate). Queste cellule non devono 
essere confuse con le cellule neoplastiche. L’infiammazione granulomatosa può verificarsi in 
concomitanza con una infiammazione neutrofilica o purulenta (piogranulomatosa). Le infezioni 
micotiche sono spesso piogranulomatose ma a volte possono essere neutrofiliche (ad esempio, 
Histoplasma capsulatum).  Quando c’è una infiammazione granulomatosa deve essere effettuata 
una ricerca approfondita per identificare  la causa del processo infiammatorio  tra cui l’esame 
colturale o i test sierologici per agenti infettivi come Blastomyces, Coccidioides , Histoplasma , 
Cryptococcus ,Sporothrix , Mycobacterium , Nocardia , Actinomyces , Cytauxzoon, Toxoplasma  o 
Leishmania spp. 
(10,34,35,43,45,47)
. 
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Nei cani colpiti clinicamente con leishmaniosi si osserva linfoadenite granulomatosa o iperplasia 
plasmacellulare mentre cani più subclinicamente infetti presentano una citologia linfonodale 
normale 
(36)
. 
Altre cause di linfoadenite istiocitica/piogranulomatosa sono la malattia da avvelenamento da 
salmone, vasculite,emosiderosi e le malattie fungine sistemiche come istoplasmosi  e 
coccidiomicosi. 
Con un numero ridotto di batteri, il linfonodo  è infiltrato da neutrofili con una conseguente 
linfoadenite purulenta e formazione di ascessi, mentre un  maggior numero di batteri come 
Mycobacterium spp. spesso determinano una linfoadenite granulomatosa. Nella micobatteriosi  ci 
può essere il 100% di macrofagi che sono grandi e pieni di microrganismi. 
 Nella linfoadenite primaria, il linfonodo stesso è infetto. Nella  linfoadenite secondaria, il linfonodo 
stesso non è infetto, ma sta drenando una zona infiammata distante dal linfonodo. Questi linfonodi 
di solito hanno una linfoadenite neutrofilica e / o eosinofilica 
(10,34,35,43)
. 
Le linfoadeniti possono essere suddivise in acute o croniche. 
La linfoadenite acuta è in genere conseguente al drenaggio di un linfonodo regionale da una sede 
infiammatoria. In alcuni casi la linfoadenite può essere accompagnata da infiammazione dei 
linfatici afferenti (linfangite). Il materiale drenante ai linfonodi regionali può essere batteri, prodotti 
infiammatori tra cui mediatori o irritanti. L’esame di questi linfonodi dovrebbe comprendere una 
coltura batterica, esame degli strisci e sezioni istologiche per batteri e funghi. Macroscopicamente i 
linfonodi sono ingranditi e possono essere poco consistenti o duri a seconda della quantità di 
essudato. Possiamo ritrovare presenza di sangue (per l’iperemia locale o per sangue drenato dalle 
sedi infiammate) o pus. La suppurazione è in genere il risultato di batteri piogeni. Se 
l’infiammazione del linfonodo persiste per alcuni giorni sarà ingrandito anche dalla risposta del 
sistema immunitario che comprende l’iperplasia follicolare, centri germinativi attivi e plasmacellule 
nei cordoni midollari. 
La linfoadenite cronica può essere cronica suppurativa (attiva) con formazione di ascessi, 
granulomatosa, diffusa o focale o una commistione di iperplasia linfoide follicolare, plasmacitosi, 
fibrosi, istiocitosi dei seni e microascessi. Nelle fasi iniziali il linfonodo può essere notevolmente 
ingrandito. Con l’infiammazione suppurativa cronica gli ascessi variano di dimensioni, da piccoli a 
grandi, anche grandi a sufficienza da occupare l’intero linfonodo. Un esempio di linfoadenite 
granulomatosa diffusa è determinata da Histoplasma capsulatum e Blastomyces dermatitidis. Negli 
stadi precoci le lesioni sono focolai microscopici e poi si ingrandiscono coinvolgendo la maggior 
parte del linfonodo. L’istoplasmosi causata da Histoplasma capsulatum è una malattia diffusa del 
sistema monocita-macrofagico e provoca una marcata proliferazione dei macrofagi in tessuti come 
la milza, i linfonodi, il fegato, i polmoni e l’intestino. La maggior incidenza della malattia è nel 
cane, minore nel gatto.  Nella maggior parte degli animali, l’organismo è inalato e provoca delle 
infezioni autolimitanti, in quanto provocano un ingrandimento dei linfonodi tracheobronchiali. Il 
gatto e il cane sono in genere asintomatici. Dal momento che il fungo è confinato ai monociti e 
macrofagi, la sua diffusione avviene per disseminazione ematogena e linfogena delle cellule 
infettate. L’istoplasmosi disseminata provoca malattia gastrointestinale e epatica di lunga durata. 
Gli organismi sono visibili nei macrofagi. Istologicamente nei linfonodi i granulomi coalescenti 
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sostituiscono il normale tessuto linfoide corticale. Gli organismi sono larghi 2-4 micron, sono 
corpuscoli basofili circondati a un alone chiaro e presenti in numero variabile nei macrofagi. La 
leishmaniosi è una malattia del sistema monocita-macrofagico provocata da protozoi del genere 
Leishmania spp. e si osserva nel cane. I protozoi proliferano per fissione binaria nell’intestino dei 
flebotomi e vengono introdotti nel cane attraverso la puntura degli insetti e nei macrofagi assumono 
una forma non flagellata. Le lesioni sono di due tipi: cutanea e/o viscerale. Le lesioni cutanee nel 
cane sono ulcere nel punto della puntura degli insetti. Queste ulcere sono direttamente dovute alla 
proliferazione dell’organismo nei macrofagi, all’accumulo dei neutrofili, linfociti e plasmacellule e 
alla rottura focale del derma e dell’epidermide. Nella forma viscerale i cani hanno un ingrandimento 
generalizzato dei linfonodi addominali e epato-splenomegalia. Istologicamente i seni linfonodali 
sono pieni di macrofagi ( istiocitosi dei seni), che sono riempiti da organismi intracitoplasmatici. 
Gli aspirati linfonodali contengono macrofagi  dove sono presenti gli organismi. Gli organismi sono 
tondeggianti di circa 2 micron di diametro. Il nucleo vescicolare e il piccolo cinetoplasto sono utili a 
distinguerli da Histoplasma capsulatum. Nelle fasi avanzate della malattia c’è in genere atrofia dei 
linfonodi e della milza 
(12,34,47)
. 
6.3 Metastasi linfonodali: eziopatogenesi 
Le metastasi linfonodali di una neoplasia sono solitamente riconosciute dalla presenza tra le cellule 
linfoidi di cellule estranee che sono  cellule epiteliali provenienti da un carcinoma o 
adenocarcinoma, cellule del tessuto connettivo di un sarcoma, o cellule rotonde anormali, come i 
mastociti in numero elevato  o cellule di un melanoma maligno. La popolazione linfoide può essere 
in una condizione di iperplasia. In alcuni casi la metastasi linfonodale riguarda alcuni tipi cellulari 
che sono normalmente presenti nel linfonodo e aumentano di numero (per esempio i mastociti) 
(11,29,35)
. 
I tumori delle cellule epiteliali maligni (carcinomi e adenocarcinomi) sono le neoplasie metastatiche  
più frequenti. Essi appaiono come grandi cellule (epiteliali) in gruppi o cluster o singolarmente e 
tipicamente presentano da moderati a marcati criteri di malignità ( anisocariosi, anisocitosi, alto 
rapporto nucleo-citoplasma, grandi nucleoli).Inoltre, è importante garantire che nel prelievo  non 
era presente  un organo diverso dal linfonodo (es. ghiandola salivare: le cellule epiteliali salivari di 
dimensioni uniformi, hanno nucleo rotondo e abbondante citoplasma azzurro schiumoso).Cellule 
fusiformi metastatiche (sarcomi) sono osservate  meno frequentemente di cellule epiteliali 
metastatiche. I sarcomi metastatici in genere appaiono come cellule fusiformi con tre o più criteri di 
malignità. Se sono presenti  numeri moderati- elevati di cellule fusiformi senza caratteri di 
malignità, la rimozione chirurgica del linfonodo  e l’ istopatologia sono suggeriti per ulteriori 
valutazioni. Le malattie mieloproliferative possono  provocare infiltrazioni di cellule leucemiche nei 
linfonodi 
(10,11)
.
 
Gli insulinomi hanno di solito metastasi ai linfonodi, al fegato, al mesentere e all’omento. Gli 
insulinomi sono stati segnalati in varie razze canine ( Collie, Setter irlandese e Pastore tedesco) 
senza predisposizione di sesso. La diagnosi di insulinoma può essere difficile  perché spesso i segni 
clinici di ipoglicemia sono intermittenti e insignificanti. Kabak Y. B., Yarim M. e Gulbahar M.Y. 
(2012) segnalano un insulinoma in un cane femmina di razza boxer di 6 anni con metastasi al 
linfonodo regionale del pancreas. Il cane presentava livelli sierologici di insulina e la glicemia 
rispettivamente di  58 μU/ml e di 5 mg /dl; alla necroscopia  aveva una massa bianco-grigiastra ben 
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circoscritta, 4x3x2 cm  sul bordo caudale del lobo destro del pancreas e il linfonodo regionale del 
pancreas era più grande del normale, ma macroscopicamente non c'erano lesioni. 
Microscopicamente la massa presentava  cellule neoplastiche con nuclei atipici rotondi 
basofili,citoplasma eosinofilico granulare e mitosi poco frequenti. Le cellule tumorali metastatiche 
del linfonodo erano simili alle cellule tumorali primarie.  Immunoistochimicamente sono state 
osservate cellule tumorali sia nella massa pancreatica e sia nel linfonodo pancreatico con 
immunoreattività per anticorpi monoclonali anti-insulina 
(23)
. 
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CAPITOLO 7  
CITOLOGIA DEL LINFONODO 
____________________________________________________________ 
 
La citologia del linfonodo viene effettuata quando c’è una linfoadenomegalia rilevata alla 
palpazione o alla radiografia e ecografia oppure per valutare la presenza di una malattia metastatica 
considerando i linfonodi che drenano la neoplasia primaria o classificare un linfoma che richiede 
anche un esame citochimico e immunocitochimico per distinguere i sottotipi di cellule B e T . Nel 
caso di una linfoadenopatia sistemica si suggerisce di evitare la campionatura sui linfonodi 
sottomandibolari e perifaringei perchè i linfonodi sottomandibolari  e perifaringei che drenano le 
prime vie del tratto digerente e respiratorio  sono frequentemente ingranditi e reattivi,sono 
interessati da processi flogistici aspecifici  a causa della costante esposizione agli antigeni, e per 
questo non possono essere usati come campione in corso di una linfoadenomegalia generalizzata; 
sono privilegiati i prelievi dai linfonodi poplitei e prescapolari 
(27,45)
. 
 La dimensione del linfonodo deve essere considerata, se sono di notevoli dimensioni sono 
frequentemente contaminati da materiale necrotico o tessuto emorragico. È preferibile linfonodi 
leggermente aumentati di dimensione e inoltre effettuare campioni di linfonodi da più di una 
localizzazione. L’ago deve essere diretto tangenzialmente per evitare il centro del linfonodo (27). 
L’esame citologico consente di rilevare se i linfonodi periferici ed interni (figura 7)  presentano un 
tessuto normale,un tessuto reattivo / iperplastico, una infiammazione, presenza di microrganismi 
come batteri (streptococchi,corinebatteri), funghi (criptococchi, Blastomyces spp.), rickettsie e 
protozoi (Leishmania spp.), una malattia metastatica, una neoplasia primaria o una ematopoiesi 
extramidollare 
(27)
. 
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FIGURA 7 - Algoritmo per la diagnosi di un aspirato FNA linfonodale. FNA= fine needle aspiration 
(27)
. 
7.1 Prelievo e esame del linfonodo 
Per il prelievo citologico è possibile impiegare la tecnica FNA o la tecnica FNCS. 
L’ago aspirato linfonodale (FNA= fine needle aspiration) consiste nell’inserzione di un ago sottile 
in un linfonodo periferico e la successiva aspirazione per ottenere un materiale misto cellulare e 
fluido per un esame citologico. Per ago-infissione linfonodale (FNCS= fine needle capillary 
suction) s’intende la medesima procedura di cui sopra ma senza ricorrere all’aspirazione che spesso 
induce un’estrema lisi cellulare. Questa tecnica sfrutta l’azione capillare e l’entrata del materiale 
all’interno dell’ago. Questa tecnica può fornire campioni di qualità migliore di quelli con la tecnica 
FNA. Entrambe le tecniche non sono in grado di fornire notizie sull’architettura del linfonodo per 
questo è necessario ricorrere al prelievo di un frammento di un linfonodo (biopsia con ago tru-cut) 
oppure all’asportazione di un linfonodo intero. La biopsia linfonodale per aspirazione rientra negli 
esami di routine ed è rivolta ai linfonodi anormali in volume e consistenza. Le cellule possono 
essere identificate e il materiale può essere messo in coltura per l’identificazione dell’agente 
eziologico
 (11,12,15,16,27)
. 
Per eseguire FNA o l’ago-infissione servono forbici e rasoio per la tricotomia, disinfettante, siringa 
da 5-10 ml con un ago da 20-22 G, vetrini portaoggetti molati con banda smerigliata 
(16,27,45)
. 
Per il prelievo in genere non è necessaria la sedazione. Per la FNA il medico con una mano afferra 
il linfonodo stabilizzandolo e con l’altra mano munita della siringa fa penetrare l’ago nel tessuto. 
Con le due mani si esercita una pressione negativa sullo stantuffo della siringa, mentre l’ago si trova 
nella massa. Se si dispone di una pistola porta siringa l’operazione può risultare facilitata. 
L’operazione deve essere effettuata in varie posizioni (almeno 3) nel tessuto linfonodale. Quindi si 
rilascia lo stantuffo della siringa definitivamente e si ritira l’ago dalla massa. Si disconnette l’ago 
dalla siringa si posiziona lo stantuffo ad es. a 5 ml, si riconnette l’ago e si cerca di espellere il 
materiale contenuto nell’ago su uno o più vetrini. La tecnica dell’ago infissione è identica alla 
precedente, ma si evita di produrre una pressione negativa. In pratica si raccoglie il materiale che 
entra nel corpo dell’ago. Per distendere il materiale sul vetrino è necessario l’uso di una siringa che 
viene connessa all’ago. Il materiale viene depositato (spruzzato) delicatamente sul vetrino (16,27,45). 
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Maggiore è il numero dei vetrini maggiori sono le probabilità che almeno uno di essi abbia qualità 
diagnostica 
(11)
. 
Su un vetrino se il materiale appare bianco crema, da acquoso a viscoso vuol dire che sono presenti 
molti linfociti. Il materiale viene strisciato tramite movimenti orizzontali su un altro vetrino (la 
tecnica di strisciamento del materiale raccolto dipende dalla fluidità del medesimo). E’ una 
operazione delicata perché le cellule linfoidi immature sono molto fragili e inoltre occorre prestare 
attenzione a non indurre lisi cellulare che è un problema molto frequente quando si campiona da 
linfonodi neoplastici perché ne pregiudica l’interpretazione. Pertanto si consiglia di non esercitare 
una eccessiva pressione negativa con la depressione siringa-stantuffo al momento dell’aspirazione, 
eseguire degli strisci di materiale sufficientemente sottili e non indurre un’eccessiva pressione tra i 
due vetrini nello strisciamento del materiale raccolto. Le cause più frequenti di vetrini non 
diagnostici sono la presenza di cellule non significative (perché l’ago non è penetrato nella lesione 
oppure è penetrato in una zona non rappresentativa come per esempio infiammazione o necrosi 
all’interno di una forma tumorale), la contaminazione ematica e la scarsa cellularità. La 
contaminazione ematica si verifica perché viene usato un ago troppo grosso (>22 G poiché tende a 
rompere i vasi sanguigni più piccoli) o una aspirazione prolungata (il metodo senza aspirazione 
evita l’emodiluizione). La scarsa cellularità di un campione si verifica per una insufficiente 
pressione negativa (con la tecnica mediante aspirazione) e passaggi dell’ago lenti o superficiali (con 
la tecnica senza aspirazione)
 (11,21)
. 
La colorazione dei vetrini ottenuta per ago aspirazione od ago infissione è quella per la routine 
ematologica di tipo Romanowsky (May-Grundwald-Giemsa, Wright, Diff- Quik)
 (11,27)
.
 
Queste colorazioni sono poco costose, facili da conservare e colorano in modo eccellente sia gli 
organismi sia il citoplasma delle cellule. Non permettono di evidenziare i dettagli nucleari e 
nucleolari come le colorazioni Papanicolau però consentono di differenziare le neoplasie e i 
processi infiammatori e di valutare le cellule neoplastiche secondo criteri di malignità 
(11,51)
. 
Marudhai Thangapandiyan e Chidambaram Balachandran (2010) tramite una valutazione citologica 
con la tecnica FNA  di 109 cani con linfoadenopatia ritengono che la colorazione Romanowsky sia 
un metodo semplice e rapido per lo studio dei linfonodi 
(51)
. 
Utilizzando obiettivi di bassa potenza (20X e 40X), dovrebbero essere sottoposti a scansione diversi 
campi dal sito per valutare la cellularità, qualità del vetrino, distribuzione delle cellule, e per 
selezionare i migliori campi per l'esame con forti ingrandimenti. Le cellule linfoidi sono molto 
fragili e soggetti a disintegrazione in nuclei nudi e frammenti citoplasmatici. L’esame a questo 
ingrandimento identifica aree contenenti cellule intatte che non sono state lisate durante la 
preparazione del vetrino e rivela anche la posizione di aggregati di cellule, frammenti di tessuto, 
colonie batteriche, o cellule giganti. Ingrandimenti maggiori (100-200-400X) sono usati per 
identificare le cellule e per studiare i nuclei e i dettagli citoplasmatici delle singole cellule e quelli 
dei gruppi o cluster 
(16,30)
. 
Il referto dell’agoaspirato- ago infissione del linfonodo è composto da due parti, una parte riguarda 
il segnalamento del soggetto mentre l’altra riguarda la descrizione del vetrino. Nel segnalamento si 
riporta la data dell’esame del vetrino linfonodale, cognome e nome del proprietario, la specie, la 
razza, il sesso, data di nascita e età, veterinario referente. Nella descrizione del linfonodo sono 
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riportati la qualità del vetrino, osservazioni generali, blasti, linfociti, corpi linfoghiandolari, e altre 
cellule,  mitosi e  conclusioni 
(16)
.
 
7.2 Artefatti citologici 
Il grasso perinodale  è il tessuto non linfoide più comunemente aspirato accidentalmente quando si 
cerca di aspirare un linfonodo. Negli animali obesi è possibile avere l’impressione sbagliata che il 
linfonodo è aumentato di dimensioni perché circondato da uno spesso strato di grasso.  Il grasso 
aspirato è  umido (oleoso)  sullo striscio ed è difficile da asciugare. Microscopicamente, gli 
adipociti  appaiono come grandi cellule con abbondante citoplasma chiaro e un piccolo nucleo. Essi 
possono essere presenti singolarmente o in gruppi o ammassi. I grassi liberi dagli adipociti possono 
non essere distinguibili al microscopio perché i coloranti  contengono alcol, che scioglie i grassi 
liberi (goccioline di grasso).  
La ghiandola salivare è un tessuto accidentalmente aspirato nel tentativo di aspirare un linfonodo 
sottomandibolare. Poiché il linfonodo sottomandibolare è ventrale dalla parte prominente 
dell’arcata zigomatica, che è dietro e sotto l'occhio, a metà strada tra l'occhio e l'orecchio. La 
ghiandola salivare mandibolare è situata all'interno della biforcazione della vena giugulare esterna 
ed è più posteriore e dorsale al linfonodo (figura 8). Gli strisci citologici ottenuti  da aspirati delle 
ghiandole salivari sono tipicamente costituiti da sangue e da cellule epiteliali salivari in uno sfondo 
di  mucoproteine eosinofiliche. Le cellule epiteliali  salivari sono presenti principalmente in cluster, 
sebbene alcune cellule possono essere osservate singolarmente. Queste cellule sono uniformi per 
forma e dimensioni e non hanno nucleoli visibili. Sono cellule epiteliali medie-grandi con 
abbondante citoplasma blu che possono essere vacuolizzate ossia hanno abbondante citoplasma 
schiumoso basofilico. I loro nuclei sono rotondeggianti e uniformi per forma e dimensioni con 
cromatina densa e nucleoli  non visibili. La localizzazione  e l’assenza di criteri di malignità  
aiutano a differenziare la normale ghiandola salivare aspirata da neoplasia metastatica nel linfonodo 
(10,38,43,50)
.
 
 
 
 
Tra gli altri artefatti che si possono riscontrare alla citologia si ritrova l’amido di mais e non deve 
essere confuso con un microrganismo o  una cellula. L’amido di mais appare come granuli singoli 
FIGURA 8 - Ghiandola salivare mandibolare 
e linfonodo sottomandibolare del cane. 
L'asterisco (*) indica la prominenza ossea 
dell’arcata zigomatica. Il linfonodo 
sottomandibolare (L) è direttamente ventrale o 
perpendicolare all'arcata. Notare la posizione 
più posteriore e dorsale della ghiandola salivare 
mandibolare (S) situata all'interno della 
biforcazione della vena giugulare esterna (V) 
(43)
. 
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da rotondeggianti a imperfettamente esagonali, blu chiaro luminoso e hanno una zona centrale 
rifrangente (fessura).  
Le microfilarie si trovano occasionalmente  su strisci citologici secondari  alla contaminazione di 
sangue  nei cani microfilaremici. Differenziare la larva di Dirofilaria immitis  dalla larva 
Dipetalonema reconditum è difficile se non impossibile a causa soprattutto di artefatti indotti 
durante la colorazione 
(10)
. 
7.3 Vantaggi e svantaggi della citologia linfonodale 
La valutazione citologica ha diversi vantaggi tra cui la non invasività, basso rischio di 
complicazioni quali emorragie e infezioni, evitare l’anestesia e la sedazione (che sono riservate a 
pazienti irritabili), la non somministrazione di analgesici, risultati rapidi e costi inferiori. E’ spesso 
in grado di fornire informazioni sulla prognosi della malattia; aiuta a scegliere test diagnostici 
aggiuntivi e opzioni di trattamento. Se è presente un linfoma o un tumore metastatico (come un 
mastocitoma) con la citologia è possibile effettuare una stadiazione e un monitoraggio della 
remissione o degli effetti della chemioterapia 
(29,45,48,51,52)
. 
Nel caso di dubbi diagnostici occorre preparare adeguati campioni citologici e nel caso ripeterli a 
distanza di tempo o meglio esaminare il linfonodo per istologia. La massiva invasione con una 
popolazione blastica, monomorfica, omogenea senza un’iperplasia plasmacellulare che sovverte la 
normale architettura cellulare depone per un linfoma 
(43)
. 
Tuttavia è necessaria un po’ di esperienza per ottenere campioni diagnostici e in alcuni casi non può 
sostituire l’esame istopatologico di neoplasie o di lesioni linfonodali complicate da infiammazione o 
necrosi
 (11)
. 
Gli aspirati forniscono un eccellente dettaglio cellulare ma per lo studio del cambiamento 
architetturale è necessario asportare il linfonodo intero o ricorrere al prelievo di un frammento del 
linfonodo  per la valutazione istologica. In alcuni casi l’indagine citologica e quella istopatologia 
diventano procedure diagnostiche complementari perché riflettono il compromesso ottimale tra 
minima invasività nella raccolta del campione citologico e massimo numero di informazioni fornite 
dall’istopatologia (11). 
 Nel rimuovere il linfonodo intero il chirurgo deve maneggiare il linfonodo accuratamente per 
evitare artefatti. Qualsiasi compressione (per esempio schiacciamento con le pinze) determina 
artefatti. Una parte del linfonodo viene posta nel liquido di fissaggio (formalina al 10% tamponata o 
liquido di Bouin) con la capsula intatta per un’ora (2,11). Questo periodo di fissazione indurisce il 
linfonodo e previene la protrusione artefattuale del tessuto dalla superficie di taglio quando il 
linfonodo verrà tagliato. In genere questo è un problema quando il linfonodo è tagliato prima di 
venir fissato. Per asportare frammenti di linfonodo si ricorre alla biopsia tramite “TruCut”  con 
apposita attrezzatura. Prima di inserire l’ago bioptico nella massa, bisogna retrarre lo stantuffo 
finchè non si sente un click che indica che la molla dell’ago è posizionata e fissata nella posizione 
di lancio. Quindi con lo stiletto completamente retratto, affinchè la relativa zona di campionamento 
sia completamente coperta dalla cannula di taglio, si fa avanzare l’ago nella massa linfonodale da 
campionare. Mantenendo la posizione dell’ago, far avanzare lo stiletto con il pollice, al fine di 
esporre la zona di campionamento entro la massa da campionare. Rilasciare la cannula di taglio 
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facendo scattare la molla con una completa pressione sullo stantuffo con il pollice per prendere un 
po’ di tessuto della massa entro la zona di campionamento. Ritirare l’ago dalla massa e rimuovere il 
campione di tessuto ritraendo lo stantuffo finchè non si sente un click. Il campione va messo nel 
contenitore con formalina tamponata 
(27,34,43)
.
 
 
CAPITOLO 8 
LA CITOLOGIA NELLA DIAGNOSI DELLA 
LINFOADENOPATIA 
____________________________________________________________ 
 
L’esame citologico è veloce, facile ed  è un ottimo modo per classificare una linfoadenopatia in 
linfedema, iperplasia linfoide o reattività linfonodale, linfoadenite,linfoma, neoplasia metastatica e 
ematopoiesi extramidollare (figura 9). E’ importante ricordare che queste condizioni non si 
escludono a vicenda e più di una può coesistere nello stesso linfonodo. In genere se i linfonodi non 
sono aumentati di volume la citologia non è utile e spesso difficile poiché viene aspirato il grasso 
perinodale con scarso tessuto linfoide. I linfonodi di dimensioni normali possono essere esaminati 
per escludere o confermare una malattia metastatica. Quando la malattia metastatica progredisce 
fino a causare ingrossamento linfonodale clinicamente evidente, la diagnosi è più facile; se i 
linfonodi sono di dimensioni normali le cellule metastatiche possono sfuggire all’aspirazione 
(10,11,30,44,45, 51)
. 
 
FIGURA 9 -  I diversi tipi cellulari all’esame citologico del linfonodo (30). 
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8.1 Citologia del linfonodo normale e linfedema 
Normalmente all’esame citologico del linfonodo si osserva una popolazione cellulare polimorfa 
costituita da linfociti B e T e da altre popolazioni cellulari. La presenza di altre popolazioni cellulari 
è dovuta al processo di maturazione delle cellule del sistema linfatico negli organi linfoidi secondari 
a partire dai linfoblasti provenienti dagli organi linfoidi primari. Il processo di differenziazione è 
complesso e dipende dalla presenza o meno dell’antigene. Negli strisci ottenuti da agobiopsia si 
riscontra il 90% di piccoli linfociti maturi mentre il 6% è costituito da centrociti, centroblasti e 
immunoblasti  presenti soprattutto nei follicoli linfatici. Possiamo riscontrare inoltre plasmacellule, 
neutrofili, eosinofili, macrofagi, cellule di sostegno, cellule dendritiche e mastociti.  
Alla citologia normale i piccoli linfociti maturi sono 7-10  micron   di diametro, sono più piccoli di 
un neutrofilo, sono 1 o 1,5 volte il diametro degli eritrociti, il nucleo è da  rotondeggiante ad ovale, 
hanno una cromatina densamente raggruppata (eterocromatina) senza nucleoli visibili da non 
confonderla  con un nucleolo. Il citoplasma basofilico è scarso. Queste cellule hanno una 
colorazione più scura di tutti i linfociti (figura 10).  
I linfociti medi e grandi (centrociti, centroblasti e immunoblasti) hanno i nuclei che misurano 2-3 
volte il diametro degli eritrociti e sono presenti in numero ridotto ( da < 5% a 10%).I loro nuclei 
hanno una fine, diffusa e lucente cromatina, i nucleoli possono essere prominenti. Il citoplasma è 
più abbondante e spesso basofilo. Le piccole cellule macronucleolate sono specifiche del cane, 
hanno dimensioni del nucleo 1,5 volte un eritrocita, hanno un solo nucleolo voluminoso e centrale, 
citoplasma non molto abbondante e debolmente basofilico. I centrociti sono simili ai piccoli 
linfociti, hanno dimensioni di 1,5 volte un eritrocita, nucleo indentato o clivato, cromatina non 
addensata, assenza di nucleoli,  citoplasma chiaro e scarsamente visibile. I centroblasti sono cellule 
più grandi,di circa 2-3 volte un eritrocita,nucleo rotondo, cromatina finemente aggomitolata, 2 o più 
nucleoli in posizione eccentrica, citoplasma come piccolo anello di basofilia media od intensa. Gli 
immunoblasti sono cellule di grandi dimensioni, fino a 4 volte un eritrocita, nucleo rotondo, 
cromatina punteggiata e pallida con uno o più nucleoli in posizione centrale o paracentrale. 
Nell’immunoblasto B il citoplasma è abbondante, fortemente basofilico che indica l’appartenenza 
alla serie pre-plasmacellulare, in quello T il citoplasma è più chiaro. 
 
FIGURA 10 - Linfonodo normale. Si noti la predominanza dei piccoli linfociti e il basso numero dei medi 
e grandi linfociti. Colorazione Diff-Quik  
(45)
. 
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Piccoli frammenti citoplasmatici chiamati corpi linfoghiandolari sono un riscontro comune in tutti 
gli aspirati linfonodali. Questi frammenti citoplasmatici staccatesi dalle cellule linfoidi per lisi 
cellulare durante la preparazione dello striscio sono azzurri con la colorazione May Grunwald 
Giemsa. È importante che questi corpi linfoghiandolari non siano confusi con un microrganismo, un 
parassita o una cellula.   
Le plasmacellule mature rappresentano una piccola porzione delle cellule trovate. Sono rotonde di 
medie dimensioni, la loro cromatina è densamente raggruppata e il nucleo rotondo  è eccentrico 
collocato all'interno dell’ abbondante citoplasma fortemente basofilo. Hanno un'area pallida 
adiacente al nucleo, che indica l’apparato di Golgi. Le plasmacellule binucleate sono comuni nei 
tumori delle  plasmacellule ma non sono presenti nei linfonodi immunostimolati. Quando il loro 
citoplasma è pieno di  vacuoli hanno una colorazione chiara azzurra e si tratta di agglomerati di 
immunoglobuline. Queste cellule sono chiamate cellule di Mott, ed i vacuoli sono chiamati corpi di 
Russell.  
I mastociti sono cellule rotonde di medie dimensioni che hanno un nucleo da rotondo a ovale e il 
citoplasma contiene generalmente un numero  moderato/alto di granuli di colore rosso-viola di 
piccole dimensioni (metacromatica). I neutrofili nei linfonodi sembrano neutrofili del sangue 
periferico. Hanno un nucleo segmentato con cromatina grossolanamente raggruppata e una  
moderata quantità di citoplasma chiaro. Gli eosinofili nei linfonodi sembrano eosinofili nel circolo 
periferico. Come i neutrofili, gli eosinofili hanno un nucleo segmentato con cromatina 
grossolanamente raggruppata. Gli eosinofili sono più grandi dei neutrofili e il loro citoplasma 
contiene da pochi a molti granuli rossi  rotondeggianti  di dimensione variabile nel cane e molti 
piccoli granuli rossi  bastoncellari  nei gatti. I macrofagi (istiociti) sono in numero limitato; 
appaiono come grandi cellule mononucleate con un  nucleo da  rotondo a ovale a irregolare,  
abbondante citoplasma chiaro, spesso contenente vacuoli o detriti cellulari fagocitati. Sono evidenti 
detriti nucleari basofili (corpi tingibili) quando provengono da aree di intensa attività linfopoietica e 
ricambio cellulare. La cromatina è finemente punteggiata e nucleoli possono essere trovati in 
macrofagi attivati 
(10,27,29,38,43,44,45,50)
. 
 
Citologicamente il linfedema è difficile da distinguere da un linfonodo normale ; nel linfedema si 
può avere uno sfondo proteico basofilico . Nel linfedema i pazienti hanno linfoadenomegalia. Allo 
stesso modo  campioni linfonodali iperplastici hanno un aspetto citologico simile ai normali 
campioni linfonodali . Nell’iperplasia linfoide si ha un aumento di dimensioni dei linfonodi e alla 
citologia la morfologia cellulare è normale con una percentuale lievemente aumentata di linfociti 
intermedi e grandi 
(29)
. 
8.2 Iperplasia reattiva linfoide: valutazione citologica  
La valutazione citologica è molto utile per distinguere tra neoplasia e iperplasia linfoide. Nella 
maggioranza dei casi, anche con una estrema iperplasia linfoide i piccoli linfociti sono ancora il tipo 
cellulare predominante e l’incremento delle cellule reattive linfoidi (medie e / o grandi cellule) non 
supera il 10-15%. La chiave per la diagnosi è una maggiore proporzione di plasmacellule (>2%) che 
possono essere immature e i macrofagi, i prolinfociti ( linfociti di medie dimensioni) e i linfoblasti 
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(linfociti di grandi dimensioni)  aumentano. Generalmente i piccoli linfociti sono ancora superiori al 
70 % della popolazione  cellulare totale. Altre cellule che si possono identificare in un linfonodo 
reattivo sono le cellule di  Mott. Una popolazione cellulare eterogenea indica che l'iperplasia 
reattiva è presente e non si tratta di un  linfoma . È ancora necessario determinare perché il sistema 
linfoide è iperplastico  ma comunque la diagnosi di  linfoma è esclusa .Le cellule linfoidi immature 
sono aumentate  perché c'è iperplasia dei linfociti e conseguentemente  la divisione cellulare.Queste 
grandi cellule immature  portano  a considerare il linfoma . Tuttavia le cellule mature sono  ancora 
molto più numerose delle cellule immature . Non considerare il linfoma fino a quando le cellule 
immature sono maggiori di 50 % delle cellule mature .Nella maggior parte dei casi di linfoma , le 
cellule immature sono l’ 80-100 % della popolazione cellulare . I prolinfociti e i linfoblasti 
dovrebbero essere presenti in un linfonodo con iperplasia.
 
I macrofagi, neutrofili,eosinofili e 
mastociti possono anche leggermente aumentare in risposta alla stimolazione antigenica, tuttavia, 
queste cellule sono in numero inferiore rispetto a quelle della linfoadenite
 (29,35,38,43,44,45,50)
. 
 
Esistono diverse condizioni di iperplasia. L’iperplasia plasmacellulare è caratterizzata da una 
popolazione cellulare polimorfa in cui predominano i piccoli linfociti e le plasmacellule (5-10 %)  
che sono a diversi stadi di maturazione (fino alle cellule di Mott); si osservano rari linfoblasti (<5 
%) classificabili come centroblasti ed immunoblasti. L’iperplasia plasmacellulare si osserva spesso 
nella Leishmaniosi o nella Toxoplasmosi o nelle infezioni batteriche croniche. Il diagnostico 
differenziale può essere posto con il linfoma centroblastico e in casi gravi con una forma 
disseminata di mieloma multiplo. Nell’iperplasia follicolare i piccoli linfociti predominano con 
molte cellule polimorfiche centrofollicolari in aggregati distinguibili in centroblasti (di dimensioni 
variabili), immunoblasti iperbasofili, centrociti, plasmacellule e macrofagi con corpo tingibile . Si 
osserva nel gatto in relazione alle infezioni da retrovirus (FIV/FeLV) ; nel cane è meno frequente e 
nelle forme croniche prevale la forma plasmacellulare. L’iperplasia follicolare è caratterizzata dalla 
proliferazione di follicoli linfoidi che hanno centri germinativi attivi per produrre plasmacellule che 
secernono anticorpi e da un incremento dei linfociti T nelle aree paracorticali. La corticale può 
essere aumentata di spessore. I linfonodi sono ingranditi per espansione della corticale da numero 
aumentato di follicoli linfoidi, la maggior parte dei quali avrà centri germinativi con numerose 
mitosi. I precursori delle plasmacellule vengono prodotti qui e poi migrano nei cordoni midollari 
dove si sviluppano in plasmacellule che secernono anticorpi. Dopo 10 giorni o più i follicoli linfoidi 
secondari diventano depleti di cellule mitoticamente attive e di linfociti. Di conseguenza i centri 
germinativi sono pallidi e sono costituiti da cellule stromali e precursori. I cordoni midollari 
dapprima caratterizzati da plasmacellule addensate diventano anch’essi depleti, circa un paio di 
settimane dopo il termine dello stimolo antigenico.  Con il passare del tempo i follicoli sono 
“esauriti” e cessa la proliferazione attiva nei centri germinativi (34,40). 
Nell’iperplasia immunoblastica gli immunoblasti sono fortemente basofili e in percentuale elevata 
su uno sfondo costituito da piccoli linfociti, plasmacellule e qualche centroblasto. Il diagnostico 
differenziale va posto con il linfoma immunoblastico. La presenza di una popolazione cellulare 
polimorfa costituita da piccoli linfociti, alcuni centroblasti e plasmacellule sono indicative di una 
patologia non neoplastica 
(34,40)
. L’iperplasia immunoblastica è associata a linfoadenopatia 
mammaria tumorale del cane, lupus eritematoso sistemico e leishmaniosi 
(11)
 .  
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L’iperplasia delle aree a cellule T è caratterizzata da una popolazione omogenea di piccoli linfociti 
con qualche immunoblasto con citoplasma pallido sparso e cellule interdigitanti isolate o a gruppi 
che distingue la diagnosi dalla leucemia linfocitica (dermatopatie croniche) 
(34)
. 
Istologicamente nell’iperplasia dei linfonodi (figura11-12) i noduli linfatici all’interno della 
corticale formano dei prominenti centri germinativi che si sviluppano in seguito a una stimolazione 
antigenica. Il centro germinativo è composto da una zona chiara (cellule linfoidi più grandi, piccoli 
linfociti, cellule dendritiche e macrofagi) e una zona scura (cellule del mantello cioè piccoli densi 
linfociti ossia cellule rotonde con scarso citoplasma e cromatina densa). Nell’iperplasia benigna, la 
zona scura (zona del mantello) si espande per la proliferazione di piccoli linfociti B che circondano 
la porzione chiara dei centri germinativi. I centri germinativi iperplastici dimostrano polarità rivolta 
verso la sorgente di antigene perciò le cellule della zona del mantello  sono a una estremità 
(corticale) e un gruppo di più chiari grandi linfociti appaiono a un’altra estremità (midollare) (43). 
 
FIGURA  11 - Iperplasia linfonodale. Il prominente centro germinativo è composto da una zona  scura con 
piccoli e  densi linfociti (le cellule del mantello) e una zona chiara composta da grandi linfociti, cellule 
dendritiche e macrofagi 
(43)
. 
 
 
FIGURA 12 - Iperplasia linfonodale. Il centro germinativo dimostra una polarità verso il seno 
sottocapsulare come  fonte di  stimolazione antigenica; si osserva una zona del mantello con piccoli linfociti 
B, una zona centrale di cellule dendritiche e macrofagi linfofagocitici o a corpi tangibili e una zona 
contenente plasmacellule sotto il centro germinativo 
(43)
. 
Ciò che distingue il follicolo del linfoma è la presenza di una popolazione monomorfica di linfociti 
neoplastici in contrasto con l’eterogeneità dei centri germinali iperplastici (43). 
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I follicoli espansi possono premere contro la capsula  dando una “mantle zone” sottile, ma non c'è 
distruzione del seno sottocapsulare come si verifica con linfoma. Con l’espansione iperplastica le 
cellule della zona marginale che circondano la zona del mantello  può aumentare  dando una 
popolazione eterogenea che si espande nella regione paracorticale e si mescola con i linfociti T 
presenti. Citologicamente queste aree mostrano una  variabilità delle dimensioni delle cellule senza 
un marcato aumento di plasmacellule. Le cellule della zona marginale sono uniche nel loro aspetto, 
hanno dimensione media (nucleo circa 1,5 volte il diametro degli eritrociti) e abbondante 
citoplasma, hanno un colore più chiaro alla istopatologia. Le cellule della zona marginale  possono 
avere cromatina marginale e contenere un grande nucleolo centrale ma l'attività mitotica è bassa 
nonostante l'immaturità di queste cellule. I vasi paracorticali specializzati chiamati  venule ad 
endotelio alto (HEV) per il loro nucleo cuboidale o arrotondato aumentano in numero. I linfociti T 
dal sangue circolante entrano nella paracorticale  attraverso queste venule. La ritenzione di queste 
venule tra i follicoli aiuta a distinguere istologicamente l’iperplasia paracorticale dal linfoma in cui i 
linfociti T possono essere incorporati all'interno del nodulo neoplastico. In risposta alla 
stimolazione antigenica, le plasmacellule si spostano dalla paracorticale e si accumulano all'interno 
dei cordoni midollari dove producono anticorpi. 
Durante la stimolazione antigenica, all’inizio prima che si sviluppino i centri germinativi si ha 
iperplasia paracorticale. L’iperplasia della paracorticale può precedere la proliferazione delle 
plasmacellule, e possono passare due settimane  prima della comparsa di importanti centri 
germinativi. Durante questo tempo, strisci di aspirato possono contenere una grandezza variabile di 
popolazione linfoide senza un numero significativo di plasmacellule. E’ stata segnalata una 
condizione benigna in gatti giovani  in cui linfonodi periferici mostrano allargamento marcato che 
assomiglia istologicamente al linfoma. Le cellule possono essere linfociti principalmente medi e 
grandi con basso numero di piccoli linfociti e plasmacellule. Le alte venule endoteliali sono 
prominenti nella paracorticale in questa condizione. Questi casi in genere regrediscono 
spontaneamente in 1 a 17 settimane. In uno studio, la maggioranza dei gatti erano positivi al virus 
della leucemia felina (FeLV) e 1 di 14 gatti è progredito nel linfoma. La linfoadenopatia 
generalizzata è notoriamente presente in gatti affetti dal virus della immunodeficienza felina (FIV) e 
Bartonella spp. 
(43)
. 
8.3 Linfoadenite: valutazione citologica 
La popolazione di cellule infiammatorie predominante categorizza il tipo di infiammazione in un 
linfonodo. Se l’infiammazione è grave, l’infiltrato infiammatorio può cancellare la popolazione 
linfoide 
(52)
. 
La linfoadenite neutrofilica ha un numero maggiore di 5% di neutrofili. La linfoadenite eosinofilica 
ha un numero superiore al 3% di eosinofili della popolazione di cellule nucleate. La linfoadenite 
istiocitica comporta un aumento del numero di macrofagi (oltre il 2%) mentre la linfoadenite 
piogranulomatosa riguarda sia i neutrofili e sia i macrofagi anche se si apprezza il granuloma su 
sezioni istologiche 
(29,38,43,44,45,50)
. 
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8.4 Linfoadenopatia e agenti patogeni specifici all’esame citologico 
Nella maggior parte dei casi non è possibile risalire all’agente eziologico responsabile di 
linfoadenopatia. In alcuni casi ciò è possibile. Si tratta della leishmaniosi e della criptococcosi nel 
cane o di  corpi inclusi linfonodali prodotti da molti virus  (il parvovirus nella panleucopenia felina 
e il virus del cimurro nel cane) 
(34,40)
.
 
Nella leishmaniosi canina si osserva una marcata iperplasia reattiva plasmacellulare o linfoadenite 
granulomatosa caratterizzata da una importante componente istiocitica. Gli amastigoti sono 
evidenziabili nel citoplasma di cellule macrofagiche o liberi, frammisti al materiale che costituisce 
il fondo di colorazione del vetrino, per rottura di queste cellule. Nella criptococcosi del cane si 
rileva una abbondante popolazione di cellule istiocitarie e cellule giganti. I lieviti con la 
caratteristica capsula possono essere liberi o fagocitati nel citoplasma di queste cellule 
(40)
. 
8.5 Metastasi di linfonodo: valutazione citologica 
La metastasi è suggestiva della presenza di una popolazione di cellule normalmente non presente in 
un linfonodo. In alcuni casi il tumore metastatico riguarda alcuni tipi cellulari normalmente presenti 
che aumentano di numero (per esempio i mastociti).  L’assenza di evidente malattia metastatica in 
un campione citologico non esclude la possibilità di metastasi precoce. In alcuni casi le cellule 
metastatiche cancellano completamente le normali popolazioni linfoidi. Le cellule epiteliali 
(carcinoma) sono rotonde o ovali con un aspetto a grappolo (cluster) e sono relativamente facili da 
individuare a causa delle loro grandi dimensioni (più grandi dei linfociti) 
(45,52)
. Istologicamente, 
cellule singole o gruppi di cellule neoplastiche viaggiano attraverso i linfatici afferenti e sono 
depositate in un seno, in genere quello sottocapsulare. Qui le cellule proliferano e possono occupare 
l’intero linfonodo e possono mandare altre cellule maligne al linfonodo adiacente della catena. 
All'inizio della malattia, le lesioni metastatiche di solito sono una piccola parte dell'intera 
popolazione cellulare, di solito meno di 50%. In alcuni casi, spesso nelle fasi successive della 
malattia, la malattia metastatica può sostituire completamente  il parenchima del linfonodo in modo 
da interferire con il riconoscimento citologico del tessuto come linfonodo. 
I carcinomi metastatizzano tipicamente al linfonodo regionale, almeno inizialmente. La via 
ematogena è tipica delle metastasi di sarcoma, ma si osserva spesso con i carcinomi. Pertanto i 
carcinomi metastatici nei linfonodi regionali sono un reperto comune e questi linfonodi possono, 
almeno temporaneamente, prevenire un’ulteriore disseminazione della neoplasia. Le metastasi da 
sarcomi sono spesso difficili da distinguere, le cellule sono fusiformi. Angiosarcomi hanno cellule 
di grandi dimensioni, ben distinte e  possono essere prominenti rispetto ai piccoli linfociti
 (10, 
34,35,43,44)
. 
 Tumori come il melanoma possono essere facilmente confusi con macrofagi carichi di emosiderina 
relativo ai granuli blu-nero scuro. I granuli di emosiderina tendono ad essere di dimensioni variabili, 
di grandi dimensioni e grossolani rispetto ai granuli di melanina che sono piccoli e finemente 
granulari. La colorazione citochimica può essere necessaria per distinguere i due, come Fontana per 
la melanina e Blu di Prussia per il ferro. Inoltre, l’immunoistochimica può essere utile nei casi 
amelanotici che mancano dei granuli visibili utilizzando marcatori come S-100, Melan-A e altri
 (43)
. 
 Le neoplasie ematopoietiche metastatiche come la leucemia granulocitica causa da una lieve a 
moderata linfoadenomegalia. La popolazione cellulare appare mista  e cellule displastiche o 
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precursori dei granulociti possono essere presenti. In alcuni casi possono essere indistinguibili 
mieloblasti da precursori linfoidi e la colorazione citochimica per l’origine granulocitaria può essere 
indicata. Possono apparire mastociti  granulari in numero basso, fino a 6 per campo nei  cani 
clinicamente sani. I mastociti sono spesso presenti nei linfonodi iperplastici, specialmente se il 
linfonodo è drenante una dermatite (allergica o parassitaria) o è un linfonodo gastrointestinale.  Ma 
se sono numerosi e in gruppi aumenterà il sospetto di un pattern metastatico. Inoltre la comparsa di 
mastociti scarsamente granulari suggeriscono metastasi. La presenza di eosinofili, in particolare nel 
cane, suggerisce degranulazione e il rilascio di istamina. Neoplasie linfoidi originano dal midollo 
osseo o da siti tissutali solidi quali la milza o  tratto gastrointestinale e possono essere facilmente 
riconoscibili nei linfonodi quando le cellule sono granulari. Le caratteristiche immunofenotipiche 
dei grandi linfociti granulari (LGL felini) sono simili a piccoli linfociti intraepiteliali intestinali e 
quindi può essere il sito di origine di questo linfoma nei gatti. Nei cani, invece, il sito di origine è la 
milza. La prognosi è grave per i gatti con linfoma LGL, con sopravvivenza media in animali trattati 
per 57 giorni 
(43)
. 
L’infiammazione può accompagnare le metastasi al tessuto linfoide, con eosinofili più 
comunemente presenti come nella sindrome paraneoplastica in mastocitoma canino o alcuni 
carcinomi. I neutrofili comunemente si trovano nel carcinoma a cellule squamose e può comportare 
sepsi batterica. La restante popolazione linfoide appare spesso immunostimolata,con diversi tipi di 
cellule presenti, come descritto nel linfonodo reattivo o iperplastico 
(10,34,35,43)
. 
 In caso di metastasi occorre fare più aspirati dal linfonodo sospetto. Ogni volta che si fa diagnosi di 
un tumore metastatico considerare una infiammazione granulomatosa come diagnosi differenziale 
(e viceversa). Nell’infiammazione granulomatosa i macrofagi possono essere di grandi dimensioni e 
facilmente confusi con cellule neoplastiche. Occorre ricercare la fagocitosi nelle cellule di grandi 
dimensioni che presentano grandi vacuoli, abbondante citoplasma e inoltre ricercare altre cellule 
infiammatorie che sono responsabili di una infiammazione granulomatosa piuttosto che tumore 
metastatico e correlare anomalie citologiche con sospetto clinico 
(43)
. 
Metastasi di neoplasia istiocitica è caratterizzata da cellule istiocitarie con significativi criteri di 
malignità tra cui i grandi nuclei irregolari, nucleoli prominenti, indice mitotico anormale e 
anisocariosi. La binucleazione e multinucleazione delle cellule istiocitarie devono essere 
interpretate con cautela perché cellule giganti multinucleate si osservano anche nella linfoadenite 
granulomatosa. A riguardo l’esame istologico può essere utile e più rappresentativo del linfonodo 
(29)
. 
Per quanto riguarda la sensibilità e la specificità dei metodi di valutazione dei linfonodi regionali 
per evidenziare metastasi di tumori solidi in cani e gatti, Langenbach A. et al. (2001) hanno studiato 
la sensibilità e la specificità dell’ esame fisico, agoaspirato, e ago biopsia dei linfonodi regionali per 
la prova di metastasi in cani e gatti con tumori solidi; sono stati impiegati 37 cani e 7 gatti. I 
linfonodi regionali sono stati valutati mediante esame obiettivo (palpazione),  aspirazione tramite 
ago sottile  e l'ago biopsia. I risultati sono stati confrontati con i risultati di esame istologico 
dell'intero linfonodo. I risultati includevano 18 sarcomi, 16 carcinomi, 7 mastocitomi e 3 altri 
tumori. I carcinomi avevano più probabilità di avere metastasi al linfonodo regionale (7/16 animali) 
rispetto ai sarcomi (2/18). La sensibilità e specificità dell’ esame fisico erano rispettivamente 60% e 
72%. La sensibilità e la specificità di un esame citologico su aspirati con ago sottile sono stati 
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rispettivamente 100% e 96%. Mentre la sensibilità e la specificità dell’ esame istologico di ago 
biopsia erano rispettivamente 64% e il 96%. I risultati suggeriscono che l’agoaspirato può essere un 
metodo sensibile e specifico di valutare i linfonodi regionali in cani e gatti con tumori solidi, perché 
i risultati sono ben  correlati con i risultati dell'esame istologico dell'intero linfonodo. La visita 
medica non dovrebbe essere usata per decidere se aspirare o fare la biopsia dei linfonodi regionali. I 
linfonodi regionali drenanti sono spesso la prima sede di metastasi per molti tumori e, quindi 
,dovrebbero essere valutati per la malattia metastatica in tutti i pazienti con tumori solidi maligni.  I 
metodi attualmente disponibili per valutare i linfonodi regionali e evidenziare  metastasi includono 
l'esame obiettivo (palpazione ) , l'aspirazione con ago sottile, l'ago biopsia  e la biopsia escissionale. 
L’ agoaspirato è il meno invasivo, ma anche fornisce il minor numero di cellule per la valutazione. 
Questo potrebbe indurre a credere che l'agoaspirato sia associato a più risultati falsi negativi. 
Sorprendentemente, questo non avviene e il valore della valutazione  citologica degli aspirati con 
ago sottile è stato riconosciuto in oncologia umana . Uno studio , per esempio , ha rilevato che la 
valutazione citologica di aspirati con ago sottile aveva una sensibilità del 92 % e una specificità del 
93 % quando i risultati sono stati confrontati con i risultati della valutazione istologica dell'intero 
linfonodo. L’ ago biopsia è stata ampiamente utilizzata come metodo di staging in medicina umana; 
in medicina veterinaria sta diventando un importante strumento diagnostico . Ha sensibilità e 
specificità simile a quello riportata per l’agoaspirato .Un ago biopsia fornisce più tessuto per la 
valutazione istologica rispetto a un aspirato con ago sottile . La biopsia escissionale dell’intero 
linfonodo è lo standard corrente per valutare i linfonodi per metastasi e fornisce  più tessuto dei 3 
metodi. I cani e i gatti sospettati di avere tumori solidi maligni sono stati impiegati  per lo studio e i 
linfonodi regionali sono stati valutati mediante esame obiettivo (palpazione),agoaspirato, 
agobiopsia e biopsia escissionale. I tumori primari sono stati raggruppati in base alle dimensioni ( ≤ 
3 cm di diametro vs > 3 cm di diametro) e classificati come carcinoma , sarcoma o altro tipo di 
tumore. L’agoaspirato e l’agobiopsia dei linfonodi regionali sono stati eseguiti prima della biopsia 
escissionale .L’ago biopsia  e la  biopsia escissionale sono stati eseguiti in concomitanza con la 
rimozione del tumore primario mentre gli animali erano anestetizzati . I tumori primari includevano 
16 carcinomi (5 carcinomi a cellule squamose, 3 adenocarcinomi, 2 carcinomi bronchiogenico,1 
carcinoma sebaceo,1carcinoma indifferenziato,1carcinoma pancreatico, 1 carcinoma 
neuroendocrino,1 carcinoma papillare, e 1 insulinoma), 18 sarcomi (6 osteosarcomi, 2 
emangiosarcomi, 2 sarcomi misti, 2 emangiopericitomi, 1 fibrosarcoma,1 osteosarcoma 
extrascheletrico, 1 sarcoma sinoviale cellulare,1neurofibrosarcoma, 1leiomiosarcoma, e 1sarcoma 
indifferenziato), 7 mastocitomi (1di grado I, 5 di II grado, e 1 di grado III), 2 melanomi maligni e 1 
istiocitoma maligno. I tumori erano situati sulle estremità in 18 animali,all'interno dell'addome in 8, 
sulla testa o collo 9, sul tronco a 4, all'interno del torace in 3, e all'interno tessuto mammario in 2. Il 
diametro massimo dei primari tumori variava da 0.5 a 20 cm. I risultati del presente studio 
suggeriscono che l’ esame fisico (palpazione) da solo non era un metodo affidabile per determinare 
la presenza di metastasi ai linfonodi regionali in cani e gatti con tumori  solidi. Quando tutti i 
linfonodi che erano anormali alla palpazione (cioè, i linfonodi che erano lievemente, 
moderatamente,o gravemente aumentati di volume) sono stati considerati positivi per metastasi, la 
sensibilità della palpazione era elevata (93%) ma la specificità era bassa (14%). Nello studio attuale, 
la sensibilità della valutazione citologica di aspirati con ago sottile è stata del 100% e la specificità 
era del 96%, il che suggerisce che l'agoaspirato è un metodo affidabile per valutare i linfonodi 
regionali in cani e gatti con tumori solidi. L’agoaspirato in generale è una procedura non invasiva  
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sicura che può essere eseguito senza sedazione nella maggior parte degli animali . Un potenziale 
svantaggio di aspirazione con ago sottile è il rischio di ottenere un campione non diagnostico, in 
particolare quando il linfonodo alla palpazione non è aumentato di dimensioni. Può essere possibile 
ripetere la procedura quando sono ottenuti   campioni non diagnostici. Nello studio, 3 dei 44 aspirati 
con ago sottile erano non diagnostici. I risultati del presente studio suggeriscono che l'aspirazione  
con ago sottile  può essere un metodo di screening per rilevare metastasi linfonodali in cani e gatti 
con tumori solidi. Una completa escissione linfonodale  può essere eseguita in pazienti per i quali i 
risultati di valutazione  citologica degli aspirati con ago sottile sono positivi, mentre la maggior 
parte dei pazienti per i quali i risultati sono negativi non possono subire l'asportazione dei linfonodi
 
(26,48)
. 
8.6 Neoplasie primarie del linfonodo: linfoma e valutazione citologica 
I tumori che originano dal linfonodo solitamente coinvolgono la popolazione linfocitaria; rari sono i 
tumori vascolari derivanti dal linfonodo. Hogenesch e Hahn (1998) hanno descritto 8 emangiomi e 
un linfangioma, per lo più nei linfonodi poplitei di cani anziani, che sono stati trovati come lesioni 
accidentali nel postmortem 
(43)
. 
 I linfangiomi sono tumori benigni dei capillari linfatici, si tratta di grandi masse fluttuanti nel 
tessuto sottocutaneo, nelle fasce, nel mediastino e negli spazi retroperitoneali. La linfa può trasudare 
dai linfonodi alla superficie cutanea tramite fistole singole o molteplici. Il linfangiosarcoma prende 
origine dalle cellule endoteliali linfatiche, è un tumore maligno, raro nel cane e nel gatto
 (17)
. 
Il linfoma ha come segno clinico più caratteristico nel cane l’aumento di volume indolore dei 
linfonodi superficiali. E’ una neoplasia linfoide maligna, comune nel cane e nel gatto, che deriva 
dagli organi solidi del tessuto linfatico (linfonodi e timo) o dagli organi ricchi di linfociti come 
l’intestino e la cute mentre la trasformazione neoplastica delle cellule linfoidi nel midollo osseo 
determina una leucemia linfoide. La differenza con le leucemie si basa sull’origine dell’emopatia. 
Nelle leucemie l’invasione sanguigna è sistemica mentre la stessa cosa non si può dire per i linfomi: 
questi possono essere leucemici (quando sono presenti in circolo cellule linfomatose) e aleucemici 
quando non ci sono tracce di tali cellule nel sangue periferico poiché il linfoma può progredire fino 
a coinvolgere anche il midollo osseo (linfoma di V grado) e determinare un linfoma leucemico. 
L’eziologia è multifattoriale in quanto non è stato individuato un singolo agente causale mentre nel 
gatto è stato evidenziato il virus della leucemia felina, FeLV. L’eziologia virale del linfoma nel 
cane è ancora controversa 
(28,46)
. 
La valutazione citologica può dare una diagnosi specifica prima della valutazione  istopatologia 
(figura13) ed è diagnostica nella maggioranza dei casi. 
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FIGURA  13 - Algoritmo per la diagnosi di linfoma
(32)
. 
 
La cosa principale da ricordare è che in tutte le malattie non neoplastiche, la citologia  presenta vari 
tipi di cellule e i piccoli linfociti sono le cellule più comuni. Nel linfoma (a meno che non siamo 
nelle primissime fasi di sviluppo) vi è la sostituzione del linfonodo con una popolazione 
monomorfa di linfociti morfologicamente atipici . Se ci sono numerosi linfociti maturi e le 
plasmacellule sono ben visibili o se ci sono numerose plasmacellule e soprattutto neutrofili o 
eosinofili  la diagnosi non è linfoma 
(27,43,52)
. 
La citologia per la diagnosi di linfoma consente la minima invasività, la rapidità e il basso costo. 
L’accuratezza e la sensibilità sono aumentate aggiungendo la citometria a flusso alla citologia. Un 
aiuto ulteriore è dato dalla PCR che aiuta la differenziazione clonale dalla proliferazione reattiva 
anche se non viene effettuata routinariamente 
(32)
. 
Per valutare i casi di linfoma alla citologia vengono presi in considerazione diversi criteri. 
Innanzitutto si considerano le dimensioni della cellula basata sul confronto del nucleo con le 
dimensioni di un eritrocita (piccolo: 1-1,5  RBC,medio: 2-2.5 RBC,grande: 0,3 RBC).Il nucleo può 
essere rotondo (circolare senza rientranze), irregolarmente rotondo (poche rientranze),contorto 
(diverse rientranze profonde), fessurato (singola indentizione profonda) e il suo posizionamento 
all'interno del citoplasma può essere centrale o eccentrico. I nucleoli all'interno dei linfociti 
neoplastici possono essere singolo o multipli, grandi o piccoli,indistinti (non visibili o appena 
percepibili),prominenti ( facilmente visibili),centrali o marginali o periferici. Il citoplasma può 
essere scarso o moderato o abbondante (quasi il doppio della dimensione del nucleo). La 
colorazione del citoplasma può essere pallida (basofilia chiara o trasparente), moderatamente 
basofila ( colore intermedio tra pallido e blu scuro) o profondamente basofila. Occorre stimare 
l'indice mitotico, cercando in 5 campi cellulari con obiettivi 40X o 50X.L’indice mitotico è basso 
quando si hanno 0-1 mitosi  per 5 campi,è moderato se si hanno 2-3 mitosi  per 5 campi mentre è 
alto quando si hanno 3 mitosi per 5 campi. Il tumore in base alle dimensioni delle cellule e 
all’indice mitotico è a basso grado di malignità ( indice mitotico basso e  cellule piccole) o ad alto 
grado di malignità (se l’indice mitotico è moderato o alto e si hanno medie o grandi cellule) (43). 
Non vanno mai somministrati i  corticosteroidi prima di aver concluso l’iter diagnostico poiché 
alterano il quadro citopatologico in quanto  cambiano drasticamente la popolazione di cellule 
linfoidi all’interno di un linfonodo; i linfoblasti sono molto più sensibili agli effetti citotossici 
46 
 
rispetto ai linfociti maturi diminuendo il conteggio dei linfoblasti e la diagnosi di linfoma risulta 
difficile. Inoltre alterano il quadro clinico e riducono l’efficacia della chemioterapia (46). 
Nel cane in base all’esame citologico dei linfonodi in accordo alla classificazione di Kiel updated 
possiamo distinguere vari tipi di linfoma
 (28,31,50)
. 
Il linfoma linfocitico si ha per invasione linfonodali da parte di leucemie. La diagnosi è spesso 
tardiva ed è contemporanea all’infiltrazione midollare e all’invasione sanguigna delle cellule 
maligne. Si presenta come un tappeto di cellule omogenee, composto da piccoli linfociti molto 
simili a quelli normali. Hanno nucleo rotondo, cromatina addensata e a zolle, nucleoli invisibili, il 
citoplasma è poco esteso, pallido o leggermente basofilo. Le mitosi sono eccezionali e questo ne 
spiega la crescita lenta. L’aspetto citologico a volte è difficile da differenziare da un linfonodo 
reattivo per cui la diagnosi di questo tipo di linfoma è più facile quando non ci sono segni di 
reattività. 
Il linfoma linfoplasmatico detto immunocitoma, ha una percentuale variabile di cellule che presenta 
una classificazione plasmocitaria. Tale differenziazione consiste in eccentricità del nucleo, in una 
estensione del citoplasma nettamente basofilo, presenza in alcune cellule di un’area più chiara 
iuxta-nucleare (zona dell’apparato di Golgi). L’assenza di mitosi, di macrofagi fagocitanti, nonché 
di centroblasti ed immunoblasti ne sottolineano il carattere linfomatoso e ne permettono la 
differenziazione nei confronti di una iperplasia plasmocitaria. 
Il linfoma prolinfocitico è caratterizzato da cellule di taglia piccola che hanno nuclei con cromatina 
densa e nettamente nucleata, citoplasma a corona stretta, sono a crescita lenta. E’ spesso leucemico. 
Il linfoma centrocitico per la presenza di centrociti, di numero variabile, caratterizzati da un nucleo 
di taglia leggermente superiore a quello dei linfociti normali, che presenta una incisura più o meno 
profonda. I nucleoli solitamente non sono visibili, la cromatina è sempre a zolle ma un po’ meno 
addensata rispetto ai linfociti normali. Il citoplasma è assente o è molto pallido. 
Il linfoma a cellule medie macronucleolate, sono cellule neoplastiche di taglia piccola-media (1,5 
volte il volume di una emazia), hanno cromatina decondensata e un voluminoso nucleolo centrale il 
cui contorno è sottolineato da un rinforzamento della cromatina, il citoplasma è poco esteso, 
moderatamente basofilo, indice mitotico è ridotto. Sembra che le cellule tumorali derivino dalla 
zona marginale del follicolo secondario del linfonodo. 
Il linfoma centroblastico monomorfico ha una popolazione omogenea di cellule grandi,i centroblasti 
che sono almeno il 60%. Hanno una taglia superiore al volume di due emazie e presentano un 
nucleo rotondo, cromatina fine e numerosi nucleoli in posizione iuxtanucleare, un citoplasma di 
media basofilia. Il grado di malignità è elevato. 
Il linfoma centroblastico polimorfo è costituito da più tipi cellulari, si possono ritrovare cellule di 
taglia media, rappresentate dai centroblasti (in percentuale elevata), piccole cellule blastiche con 
nucleo rotondo, cromatina decondensata e irregolarmente rinforzata, nucleoli mutipli e prominenti, 
citoplasma stretto e iperbasofilo (anch’esse presenti in percentuale elevata), cellule di taglia grande 
di tipo immunoblastico (<20%) e cellule medie macronucleolate della zona marginale (figura14). 
Queste ultime cellule hanno un nucleo con cromatina decondensata ed un voluminoso nucleolo 
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centrale il cui contorno è sottolineato da un rinforzamento della cromatina, il citoplasma è poco 
esteso, moderatamente basofilo. Sono inoltre presenti macrofagi fagocitanti che, per la loro 
distribuzione in mezzo alle cellule linfomatose, assumono aspetto a cielo stellato. L’indice mitotico 
è medio-elevato. Questo tipo di linfoma può essere suddiviso in due sottotipi: uno in cui 
predominano le piccole cellule ( PSC, predominantly small cell) e l’altro in cui predominano le 
cellule più grandi (PLC, predominantly large cell). 
 
 
FIGURA 14 - Linfoma centroblastico polimorfo. Il 60% - 90% delle cellule totali sono medi e grandi  
linfociti (colorazione di Wright-Giemsa) 
(43)
. 
 
Il linfoma immunoblastico, difficile da distinguere dal precedente, ha elevata percentuale di cellule 
di tipo immunoblastico (>80%) che hanno taglia molto grande, nucleo centrale irregolare, volume 
nucleare elevato,unico nucleolo prominente, il citoplasma basofilico abbondante. Talvolta c’è 
differenziazione plasmocitaria, l’indice mitotico è elevato. E’ il linfoma più frequente nel gatto 
(30% di tutti gli isotipi). 
Il linfoma di Burkitt è costituito da cellule piccole con nucleo rotondo, cromatina irregolarmente 
rinforzata, nucleoli mulyipli o singoli prominenti, citoplasma ridotto e iperbasofilico. L’indice 
mitotico è elevato. 
Il linfoma plasmocitoide è caratterizzato da cellule di taglia piccola che assumono una 
differenziazione plasmocitaria grazie al loro citoplasma esteso e iperbasofilo, indice mitotico 
elevato. 
Il linfoma linfoblastico è caratterizzato da cellule medie-piccole con nucleo irregolare, spesso 
convoluto, cromatina fine, decondensata, nucleoli discreti poco evidenti, citoplasma moderatamente 
esteso e basofilo. Indice mitotico elevato con numerose mitosi raggruppate. E’ frequente nel cane; 
nell’uomo a volte è presente l’aspetto a “cielo stellato” dei macrofagi ossia i macrofagi sono di 
grandi dimensioni,numerosi in fagocitosi (corpi tingibili). Nel cane questi macrofagi si osservano 
non solo nel linfoma linfoblastico ma anche nel linfoma immunoblastico e nel linfoma di Burkitt. 
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Il linfoma a piccole cellule chiare è costituito da piccole cellule neoplastiche con citoplasma atipico 
perché pallido, esteso e talvolta può contenere fini granulazioni azzurrofile. 
Il linfoma pleomorfo è suddiviso a sua volta in tre gruppi: il primo è caratterizzato da cellule di 
taglia piccola e mitosi ridotte, il secondo ha un miscuglio di cellule di taglia piccola-media, il terzo 
è costituito da cellule di taglia grande. Il secondo e terzo gruppo sono linfomi ad alto grado di 
malignità. Le cellule di questi tre gruppi hanno nucleo irregolare, una cromatina fine e un 
citoplasma chiaro e scarsamente basofilico. 
La micosi fungoide è un lifoma T cutaneo primariamente epidermotropo che secondariamente può 
invadere anche i linfonodi loco regionali. La morfologia è variabile, si possono avere cellule con 
nucleo cerebriforme, cellule di aspetto monocitoide, entrambe con cromatina fine e citoplasma 
abbondante e chiaro ed infine grandi cellule granulose con citoplasma pallido contenente delle 
grosse granulazioni azzurrofile.  
Il linfoma anaplastico è caratterizzato da cellule di taglia grande, nucleo irregolare, talvolta 
binucleato, citoplasma esteso, intensamente basofilo e spesso vacuolizzato
 (27,31,50)
.
 
8.7 Ematopoiesi extramidollare: valutazione citologica 
Raramente l’ematopoiesi extramidollare (figura15) si trova nel linfonodo. È più probabile il 
verificarsi in animali con grave malattia del midollo osseo con attività ematopoietiche in altri organi 
quali il fegato, milza e polmone. Si riscontra quando tra i piccoli e medi linfociti che sono di 
dimensioni variabili si hanno cellule mieloidi, eritroidi e megacariociti. Alcune cellule eritroidi sono 
strettamente associate con un macrofago (eritrofagocitosi) 
(43)
. 
 
 
FIGURA 15 - Ematopoiesi extramidollare in un linfonodo di  gatto. Tra i piccoli e medi linfociti ci sono 
precursori eritroidi, alcuni dei quali sono strettamente associati con un macrofago (eritrofagocitosi) 
(43)
. 
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8.8 I pigmenti nei linfonodi 
La pigmentazione rossa può essere causata dagli eritrociti che drenano da un’area emorragica o da 
un’infiammazione acuta o da una iperemia linfonodale nella linfoadenite acuta. Questa colorazione 
si osserva nelle setticemie acute, nelle quali la vasculite provocata dalle endotossine o la DIC  
determinano emorragie. Istologicamente, inizialmente sono presenti eritrociti nei seni e questi 
vanno rapidamente incontro a eritrofagocitosi da parte degli istiociti dei seni, che aumentano 
rapidamente di numero (istiocitosi dei seni). Se l’animale sopravvive, i depositi di emosiderina sono 
presenti da 7 a 10 giorni nei macrofagi perisinusoidali. 
La pigmentazione nera è rappresentata dal carbone per antracosi polmonare che drena ai linfonodi 
tracheobronchiali e dalla pelle tatuata al linfonodo regionale. 
La melanina si osserva nella dermatite cronica; i melanociti possono essere distrutti e la loro 
melanina rilasciata nel derma e il pigmento è trasportato nei macrofagi al linfonodo regionale. I 
melanomi maligni metastatizzati al linfonodo regionale possono anch’essi essere neri. 
La colorazione marrone dei linfonodi è dovuta  all’emosiderina. Questa può essere causata dalla 
degradazione degli eritrociti che arrivano nei linfatici afferenti da un’area congesta, emorragica, 
infiammata o da fagocitosi di eritrociti parassitati nelle anemie emolitiche
 (34)
. 
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CAPITOLO 9  
LINFOMA: FORME CLINICHE E ULTERIORI PROCEDURE 
DIAGNOSTICHE 
____________________________________________________________ 
 
Il linfoma è relativamente frequente nel cane (13-33 casi ogni 100000 cani/anno) dove rappresenta 
l’83% delle neoplasie ematopoietiche e il 23% di tutte le neoplasie. Nel gatto con 41-200 casi ogni 
100.000 gatti/anno causa il 90% delle neoplasie ematopoietiche e il 30% di tutte le neoplasie
 (46)
. 
 
Secondo lo studio di Laura Marconato, Maria Elena Gelain e Stefano Comazzi (2012) il linfoma 
canino non-Hodgkin (cNHL)  rappresenta l’83% di tutti i tumori ematopoietici. L’età di incidenza 
della cNHL è 1,5 per 100 000 per cani più giovani di un anno e 84 per 100 000 per cani di 10 anni. 
L’incidenza di cNHL di 15-30/100 000 è simile a una incidenza umana. Comunemente i cani 
sviluppano un linfoma multicentrico  ad alto grado di aggressività con una indolore linfoadenopatia 
periferica o meno comunemente segni clinici relativi agli effetti di una infiltrazione tumorale 
(distress respiratorio, poliuria e polidipsia per ipercalcemia..). E’ paragonabile al linfoma umano 
non-Hodgkin. Mentre il linfoma Hodgkin è raro 
(32)
. 
Ciò viene confermato anche nello studio di Emilia Balint e N.Manolescu  (2009) che evidenzia 
91,2%  casi di linfoma non-Hodgkin e 8,8%  casi di linfoma Hodgkin. Tra i linfomi non-Hodgkin il 
linfoma centrocitico è il più frequente (13 casi su 30) 
(3)
. 
  
 
Lo studio di F. Ponce, T. Marchal, J. P. Magnol, V. Turinelli et al. (2010) ha messo in evidenza che 
non vi è alcuna differenza significativa in età o  sesso riguardo la distribuzione per  linfomi canini 
maligni a cellule B e T. I boxer sembrano essere sovrarappresentati (10%) tra i cani colpiti, in 
confronto con un complessivo 2% di boxer in una popolazione canina francese. La proporzione di 
boxer  con linfomi a cellule T (24,2%) è stata significativamente superiore a quello riferito alla 
popolazione nazionale canina (P <0,0001) mentre le proporzioni di boxer con linfoma a cellule B 
(2,3%) non lo sono. Segni  clinici di coinvolgimento linfonodale (figura 16), linfoadenopatia 
generalizzata o localizzata, sono stati osservati nel 82.4% dei casi 
(41) 
. 
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FIGURA 16 - Linfoma nel cane. Caratteristiche epidemiologiche e cliniche in funzione dei sottotipi 
morfologici .
a
 Coinvolgimento extranodale con linfoadenopatia. La malattia extranodale (17.6% dei casi) si 
manifesta più comunemente come coinvolgimento cutaneo (12,3%), mentre altri siti (5,3%) riguardano il 
tratto digestivo (1,5%), la milza (1,8%), le tonsille (1,5%), e gli occhi (0,3%) 
(41)
. 
 
Nel cane e nel gatto esistono diverse forme anatomo-cliniche: la forma multicentrica o 
generalizzata, mediastinica, alimentare e extralinfonodale (o extranodale). La forma multicentrica o 
generalizzata coinvolge generalmente i linfonodi superficiali e meno frequentemente i linfonodi 
profondi. Possono essere coinvolti più o meno fegato, milza, midollo osseo, tonsille e timo. Nella 
forma mediastinica le anomalie sono localizzate nella cavità toracica e sono determinate 
dall’ipertrofia dei linfonodi mediastinici. Nella forma alimentare sono coinvolti i linfonodi 
meseraici e/o intestino. Tra le forme extralinfonodali si menzionano la forma cutanea (nel cane 
detta micosi fungoide), la forma renale (più frequente nel gatto,talora associata a quella alimentare o 
multicentrica), la forma oculare e nervosa. La stadiazione clinica classifica il linfoma in base al 
grado di estensione o coinvolgimento. Il I stadio è limitato a un solo linfonodo o tessuto linfatico in 
un solo organo (escluso midollo osseo), il II stadio riguarda molti linfonodi di un distretto regionale, 
il III coinvolge i linfonodi in modo sistemico, il IV fegato e/o milza (con o senza coinvolgimento 
dei linfonodi sistemici). L’ultimo stadio, V stadio, coinvolge il sangue e midollo (e/o altri organi) 
(27)
. 
Una corretta stadiazione include un esame del sangue completo per individuare cellule atipiche e un 
esame biochimico che valuta la  lattato deidrogenasi. L’esame degli aspirati midollari e di altri 
organi ingranditi (milza, fegato e altri linfonodi) permette di effettuare una stadiazione clinica e 
decidere la terapia. Raramente l’infiltrazione del midollo osseo non è correlata con anomalie 
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ematologiche. Viceversa le cellule blastiche circolanti non significano necessariamente infiltrazione 
del midollo osseo, la loro presenza può essere attribuita al fenomeno di un eccesso di popolazione.  
Nei casi di malattia in stadio avanzato ci possono essere marcati coinvolgimenti midollare ed 
ematico per cui è difficoltoso distinguere il linfoma da leucemia linfoide e necessita 
dell’immunofenotipizzazione  soprattutto per il CD34 che è generalmente espresso da parte delle 
cellule neoplastiche nelle leucemie acute e non nei linfomi 
(27,32)
. 
La radiologia, l’ecografia e la tomografia computerizzata sono utili nella diagnosi di linfoma. Alla 
radiografia del torace i pazienti con linfoma possono presentare linfoadenomegalia 
tracheobronchiale e sternale mentre alla radiografia dell’addome possono presentare splenomegalia, 
epatomegalia, linfoadenomegalia sottolombare o versamento peritoneale nel 50% dei pazienti con 
linfoma multicentrico al momento della diagnosi. L’ecografia permette di valutare lo stato dei 
linfonodi addominali, la milza, il fegato e i reni. Il fegato può essere iperecogeno e aumentato di 
dimensioni mentre la milza può presentare lesioni anecogene. L’ecografia permette di prelevare 
campioni per la valutazione citologica. E’ utile per monitorare la risposta alla chemioterapia (31,32). 
Istologicamente il linfoma è caratterizzato da distruzione della normale architettura tissutale.  
In genere i linfomi a piccole cellule ben differenziate con bassa velocità mitotica (figura17)
 
sono a 
basso grado di malignità (lentamente progressivi) mentre i linfomi costituiti da cellule di grandi 
dimensioni, scarsamente differenziati con elevata velocità mitotica sono di grado elevato di 
malignità (rapidamente progressivi) 
(34,46)
.
 
 
L’immunofenotipizzazione è utilizzata per determinare se il tumore origina dai linfociti B o T ed è 
utile per la prognosi di linfomi canini (Teske et al, 1994; Ruslander et al.,1997). Gli anticorpi contro 
gli antigeni (ad esempio, CD20, CD21,CD79a, BLA.36) può essere utilizzata per determinare 
l'origine delle cellule B mentre quelle contro CD3, CD4, CD8 sono utili per linfoma a cellule T. In 
uno studio (Ruslander et al., 1997) i cani con linfoma a cellule T erano  significativamente a più alto 
rischio di recidiva (52 vs 160 giorni) e di morte precoce (153 vs 330 giorni) rispetto ai cani con 
linfomi a cellule B dopo la terapia. Gli studi di Chiulli et al. (2003) e Ponce et al. (2004) hanno 
dimostrato che il linfoma a cellule T è stato associato in generale con una prognosi infausta 
(27,34,43,46)
. Nello studio di Balint E. e Manolescu N.  (2009) il linfoma a cellule B è la forma 
predominante (80%) 
(3)
. 
FIGURA 17 - Rappresentazione 
schematica dei principali linfomi a 
basso e ad alto grado di malignita’ (40). 
 
53 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
PARTE SPERIMENTALE 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
54 
 
CAPITOLO 10 
INTRODUZIONE E OBIETTIVI 
____________________________________________________________ 
 
La citologia è il metodo più frequentemente impiegato per classificare una linfoadenopatia, quando 
alla visita clinica o all’esame radiografico e/o ecografico viene osservata una linfoadenomegalia 
localizzata o generalizzata.  
La citologia è un metodo diagnostico semplice, economico, ha tempi di refertazione brevi e non 
richiede anestesia o sedazione , almeno per i linfonodi superficiali, se non per soggetti agitati o 
mordaci, anche se la maggior parte delle volte ciò si risolve con un idoneo contenimento. La 
citologia valuta i diversi quadri cito-morfologici per stabilire se i linfonodi periferici e profondi 
presentano un tessuto normale o alterato (ad esempio reattività e iperplasia, infiammazione, agenti 
patogeni, metastasi, neoplasia primaria o ematopoiesi extramidollare). 
Sono stati esaminati i referti  degli esami citologici dei linfonodi di cani e gatti al fine di classificare 
le linfoadenopatie in corso di linfoadenomegalia e/o in presenza di contemporanee alterazioni di 
organi/tessuti. 
10.1 Materiali e metodi 
Sul sistema informatico del database OCIROE, utilizzato presso l’Ospedale Didattico Veterinario 
“Mario Modenato” dell’Università di Pisa, dal 1° gennaio 2009 al 30 luglio 2013 sono state attivate 
n. 8495 cartelle cliniche di cani e sono stati eseguiti 371 esami citologici di linfonodo. In parallelo, 
nello stesso periodo temporale sono state attivate n. 2276 cartelle cliniche di gatti ed eseguiti 52 
esami citologici di linfonodo. 
I prelievi citologici sono stati  eseguiti con la tecnica FNA (Fine Needle Aspiration, aspirazione con 
ago sottile)  o FNCS (Fine Needle Capillary Suction, ago-infissione linfonodale) con aghi da 20-22 
G circa.   
Successivamente al prelievo, il materiale raccolto nell’ago è stato strisciato sui vetrini con banda 
smerigliata mediante la tecnica “vetrino su vetrino” detta anche “preparato per schiacciamento” che 
consiste nel depositare il materiale del prelievo su un vetrino portaoggetto a 1,5 cm circa 
dall’estremità opposta alla banda smerigliata. Successivamente, il secondo vetrino, quello traente, 
viene appoggiato sul primo, trasversalmente ad esso, direttamente sul materiale presente. Il 
campione si distribuirà solo per il peso del vetrino superiore. Non occorre esercitare alcuna 
pressione sul vetrino superiore quando viene strisciato perché ciò può provocare la rottura delle 
cellule. In seguito sulla banda smerigliata del vetrino viene scritto il tipo di linfonodo e il numero di 
cartella clinica del paziente. Dopo qualche minuto, si procede alla colorazione dei vetrini asciutti. 
La colorazione dei vetrini può essere effettuata con Aerospray, coloratore automatico basato sulla 
metodica May Grunwald Giemsa (7150 Hematology slide stainer-cytocentrifuge della ditta Wescor, 
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distribuito dalla Delcon, Milano) o con Diff-Quik  ® staining set della ditta produttrice e 
distributrice Medion Diagnostics. Le due colorazioni sono di tipo Romanosky e forniscono 
eccellenti dettagli citoplasmatici e nucleari; sono costituite da un colorante acido che va a colorare 
le sostanze basiche presenti in genere nel citoplasma mentre un colorante basico colora le sostanze 
acide presenti nel nucleo. Una volta colorati, i preparati  sono osservati al microscopio ottico prima 
a piccolo ingrandimento (20 X) per fare una valutazione complessiva della qualità e della 
composizione cellulare, se le cellule presenti sono compatibili con la sede anatomica campionata, 
quali tipi cellulari ci sono e qual è la numerosità delle popolazioni cellulari. Successivamente, a 
ingrandimento superiore (40X e 100 X), si fa un esame in dettaglio della morfologia delle cellule, 
individuazione delle eventuali mitosi, individuazione dei microrganismi ect. per una formulazione 
di una diagnosi citologica conclusiva. 
I 423 casi raccolti nelle due specie sono stati suddivisi in base al segnalamento (specie, razza, età e 
sesso). Per quanto riguarda l’età i soggetti sono stati suddivisi in 3 categorie (cuccioli, adulti e 
anziani) , ed in particolare: 
-Cani: cuccioli, soggetti di età inferiore a un anno, adulti soggetti di età compresa tra 1 anno e 7 
anni e anziani a partire dagli 8 anni. 
-Gatti: gattini soggetti inferiori ad un anno, adulti soggetti a partire da 1 anno fino a 9 anni di età e 
anziani quelli di età uguale o maggiore ai 10 anni.  
Successivamente i preparati sono stati classificati in base alla sede di prelievo (identificazione dei  
linfonodi più campionati e se contemporaneamente sono stati campionati altri organi), al tipo di 
prelievo (FNA o FNCS), alla qualità del preparato (se vetrino è di qualità ottima, buona, discreta o 
scadente, per una visione al microscopio ottico sufficiente per una valutazione).  
Quindi, è stata riportata e valutata la diagnosi citologica della linfoadenopatia emessa sulla base 
delle caratteristiche cellulari riportate nel referto dal veterinario citologo e validato da un secondo 
veterinario competente nell’ambito della Patologia Clinica Veterinaria (appendice A). 
Inizialmente si valuta se la popolazione linfoide è polimorfa (linfonodo normale, iperplasia 
linfonodale, linfoadenite o metastasi linfonodale nello stadio iniziale) o monomorfa (linfoma 
soprattutto nelle fasi avanzate per la prevalenza di linfociti neoplastici). 
Se la popolazione è polimorfa si impiegano diversi criteri di classificazione, in particolare: 
 -Nel linfonodo normale si osservano prevalentemente i piccoli linfociti (90%)  mentre i centrociti, 
centroblasti e immunoblasti (6-8%) , le plasmacellule ( <2 %) e i macrofagi sono in numero ridotto.  
-Nell’iperplasia linfonodale i piccoli linfociti sono ancora il tipo cellulare predominante e 
l’incremento dei centrociti, centroblasti e immunoblasti non supera il 10-15%, inoltre si ha una 
maggiore proporzione di plasmacellule (>2%); macrofagi, neutrofili,eosinofili e mastociti possono  
leggermente aumentare ma sono in numero inferiore rispetto a quello della linfoadenite. In alcuni 
casi nell’iperplasia linfonodale è  possibile distinguere se si tratta di iperplasia plasmacellulare 
(dove si ha predominanza di piccoli linfociti,  le plasmacellule sono circa 5-10 % e a diversi stadi di 
maturazione,fino alle cellule di Mott; centroblasti ed immunoblasti sono inferiori al 5 %). Nel caso 
di iperplasia follicolare si ha predominanza di piccoli linfociti con molte cellule polimorfiche 
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distinguibili in centroblasti, immunoblasti, centrociti, plasmacellule e macrofagi con corpo tingibile 
e nel caso di iperplasia immunoblastica, gli immunoblasti sono in percentuale elevata in presenza di 
piccoli linfociti, plasmacellule e qualche centroblasto.  
-Le linfoadeniti, a seconda della popolazione cellulare infiammatoria predominante, si classificano 
in  neutrofilica (cinque o più neutrofili in un campo a un obiettivo  100 X),eosinofilica (tre o più 
eosinofili in un campo con un obiettivo  100 X), granulomatosa ( cinque o più macrofagi per campo 
con un obiettivo 100 X; presenza o meno di cellule giganti infiammatorie quando i macrofagi si 
fondono tra loro)  e piogranulomatosa (presenza  sia di neutrofili e sia di macrofagi).  
-Nelle metastasi linfonodali di una neoplasia  si osservano cellule non residenti ( tra le cellule 
linfoidi)  come per esempio cellule epiteliali (eccetto le cellule ghiandolari salivari che sono un 
errore di campionamento quando si eseguono prelievi dai linfonodi sottomandibolari), cellule del 
tessuto connettivo o cellule che sono normalmente presenti nel linfonodo ma che aumentano di 
numero (per esempio i mastociti) ect. 
Non sempre nei referti è stata riportata la percentuale delle varie popolazioni cellulari dei linfonodi 
ma sono state descritte in base alla frequenza (rare,poco frequenti, numerose ect.).  
Il linfoma è stato classificato in basso grado di malignità ( indice mitotico basso e  cellule piccole) o  
alto grado di malignità (indice mitotico moderato-alto e medie o grandi cellule). Nel linfoma del 
cane è stata usata anche la classificazione di Kiel updated. 
In alcuni casi non è stato facile classificare una linfoadenopatia all’esame citologico per questo sono 
state necessarie una attenta valutazione clinica dei pazienti e ulteriori procedure diagnostiche; 
spesso nella parte conclusiva del referto citologico vengono consigliati ulteriori esami diagnostici: 
esame istopatologico, immunoistochimico, immunofenotipo o indagini colturali per identificare 
agenti batterici. Alcune volte viene consigliata una terapia antibiotica e un monitoraggio del 
soggetto. L’esame istopatologico, che non viene eseguito direttamente presso l’Ospedale Didattico 
Veterinario ma in altre strutture specializzate, è stato un supporto  soprattutto nei casi di metastasi 
linfonodale. 
Infine, consultando le cartelle cliniche ove disponibili, è stata indagata la causa di linfoadenopatia in 
atto, se primaria (per uno stato patologico dei linfonodi) o secondaria (per un processo patologico 
sistemico, per esempio la leishmaniosi del cane, o in un’area anatomica, in organi e/o tessuti i cui i 
linfonodi sono drenanti).  
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CAPITOLO 11 
RISULTATI  
_____________________________________________________ 
 
11.1 Risultati nel cane 
Dal 1° gennaio 2009 al 30 luglio 2013 presso l’Ospedale Didattico Veterinario “Mario Modenato” 
dell’Università di Pisa su 8495 cartelle cliniche di cani attivate erano stati sottoposti a prelievo 
linfonodale per l’esame citologico 371 cani pari al 4,4%.  
 
11.1.1 Segnalamento  
I cani di razza erano (268;72,2%)  in numero superiore rispetto ai meticci (103;27,7%). Le razze più 
rappresentative erano  Boxer (22; 8,2%), Pastore Tedesco (26;9,7%) e Labrador Retriever 
(27;10%). Le restanti razze erano numericamente inferiori: Golden Retriever,  Breton, Dobermann e 
Rottweiller  (10;3,7 %);Yorkshire, Beagle, Corso e Drahthaar (5;1,9%); Lupo Cecoslovacco, 
Montagna dei Pirenei e Carlino (1- 2; 0,4-0,7%). 
Questa popolazione canina (vedi grafico 1) era composta da 192 adulti (52%), 174 anziani (47%) e 
5 cuccioli (1%). 
 
GRAFICO 1 - Età dei cani. 
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I 371 cani erano rappresentati da  maschi di cui 201 interi (54,2%) e 7 castrati (1,9%), 107 femmine 
intere (28,8%) e 56 femmine sterilizzate (15,1%). 
 
11.1.2 Sede del prelievo 
Complessivamente sono stati esaminati 525 linfonodi  provenienti dai 371 pazienti suddetti e i 
linfonodi superficiali (477; 90,8%) sono stati i più campionati  rispetto a quelli profondi (48; 9,1%). 
Tra i diversi linfonodi superficiali  i più rappresentati sono stati i linfonodi poplitei (211;44,2%), 
seguiti dai linfonodi prescapolari (188; 39,4%) e dai linfonodi sottomandibolari (46; 9,6%). Altri 
linfonodi superficiali rappresentati in numero inferiore sono stati gli ascellari (11; 2,3%), gli 
inguinali (11; 2,3%) e i retrofaringei (6; 1,3%). Tra i linfonodi o stazioni linfatiche particolari si 
menzionano gli zigomatici  (3; 0,6%) e gli scrotali (1; 0,2%). 
I linfonodi profondi esaminati sono stati quasi tutti addominali (46; 95,8%) e solo due sternali 
(2;4,2 %).  I linfonodi addominali campionati sono stati prevalentemente meseraici (17; 36,9%) e 
iliaci (14;30,5 %) . Altri numericamente poco rappresentativi sono stati quelli lomboaortici (3; 
6,5%), colici e portali (2; 4,3%), duodenali, digiunali, splenici e pancreatici (1; 2,2%) e altri non 
specificati (4; 8,7%). Nel grafico 2  sono schematizzati complessivamente i linfonodi più 
campionati sui 525 totali. 
 
GRAFICO 2 - Linfonodi esaminati nel cane. 
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In 185 cani sono stati esaminati altri organi (219) contestualmente ai linfonodi. Tra questi organi i 
più campionati sono stati il midollo osseo (93;43%), la cute (45;21%), il fegato (26;12%) e la milza 
(25;11 %). Altri organi campionati sono stati intestino (7; 3%), mucosa orale e osso (4;1,8%), 
liquido articolare e polmone (3;1,4 %), liquido cavitario addominale e mammella (2;0,9 %), liquido 
cavitario toracico, tiroide, pancreas, rene e lo stomaco (1;0,4 %). Nel grafico 3 sono riportati  gli 
organi più campionati. 
 
 
 
GRAFICO 3 - Altri organi campionati oltre ai linfonodi in 185 cani. 
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Nella tabella 1 vengono riportati gli organi più campionati in funzione del numero dei casi e del tipo 
di linfonodi contestualmente esaminati. 
 
TABELLA 1 - Organi esaminati in relazione del tipo di linfonodo. 
ORGANI ESAMINATI NEL CANE N° 
casi  
Tipo di linfonodi Altro 
Cute 11 popliteo  
 9 prescapolare  
 4 inguinale 
superficiale 
 
 4 sottomandibolare  
 7 prescapolare 
popliteo 
 
 1 popliteo 
sottomandibolare 
 
 1 lomboaortico  
    
Cute-Fegato-Milza 2 popliteo  
 2 ascellare  
 2 prescapolare  
    
Fegato 1 sottomandibolare Mucosa 
orale 
 1 meseraico  
    
Fegato-Milza 1 meseraico  
 5 iliaco  
 1 portale  
 1 popliteo  
 3 prescapolare  
 1 prescapolare 
popliteo 
 
    
Milza 2 iliaco  
 1 lomboaortico  
 1 popliteo  
 1 prescapolare 
popliteo 
Intestino 
    
Mliza-Cute 1 prescapolare  
    
TOTALE 63   
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11.1.3 Tipo di prelievo e qualità del preparato citologico 
I prelievi linfonodali sono stati eseguiti prevalentemente con la tecnica FNCS (277; 74,7%) rispetto 
a quella FNA (94; 25,3%). 
Come è rappresentato nel grafico 4, il preparato è risultato nella maggior parte dei casi di buona 
qualità (230;62%); in altri casi discreto e ottimo (56;15%). In percentuali inferiori, scadente 
(29;8%).  
GRAFICO 4 - Qualità del preparato citologico nel cane. 
 
 
Con la tecnica FNA  sono stati ottenuti prevalentemente dei preparati citologici di buona qualità 
(50;53,2%); in percentuali inferiori sono stati ottimi (18;19,1%), scadenti (16;17,1%) e discreti 
(10;10,6%). Con la procedura FNCS sono stati anch’essi prevalentemente buoni (180;65%), discreti 
(46;16,6%), ottimi (38;13,7%) e raramente scadenti (13;4,7%). Nella tabella 2 si riporta per ogni 
qualità dei preparati  il numero dei casi in funzione delle  tecniche impiegate. 
 
TABELLA 2 - Qualità dei preparati citologici in funzione della tecnica di prelievo. 
QUALITÀ DEI PREPARATI CITOLOGICI N° 
casi 
FNA FNCS 
Buona 230 50 
(21,7%) 
180 
(78,3%) 
Ottima 56 18 
(32,1%) 
38 
(67,9%) 
Discreta 56 10 
(17,8%) 
46 
(82,2%) 
Scadente 29 16 
(55,2%) 
13 
(44,8%) 
    
Totale 371 94 277 
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I preparati citologici che non presentavano danneggiamento cellulare o inquinamento ematico  
erano relativi a 256 cani (69%), quelli con cellule danneggiate 68 (18,3%), quelli con inquinamento 
ematico 37 (10%)  e 10 presentavano sia cellule danneggiate sia emodiluizione (2,7%) (tabella 3). 
Nella tabella 3 viene riportato anche il tipo di prelievo, il numero di cani sottoposto a terapia 
cortisonica (Prednisone o Metilprednisolone ) i giorni antecedenti al prelievo e il tipo di 
linfoadenopatia in funzione della qualità dei preparati . Purtroppo non è stato possibile risalire se il 
trattamento con corticosteroidi era stato effettuato sui 13 cani (16,7%) che presentavano preparati 
citologici con cellule danneggiate. 
TABELLA 3 - Rappresentazione della qualità del preparato citologico in funzione del tipo di prelievo, 
terapia cortisonica e tipo di linfoadenopatia nel cane. 
QUALITÀ DEI PREPARATI 
CITOLOGICI 
Ottimali* danneggiamento 
cellulare 
inquinamento 
ematico 
inquinamento 
ematico e 
danneggiamento 
cellulare 
Totali 256 
(69%) 
68 (18,3%) 37 (10%) 10 (2,7%) 
     
FNA 77 
(30,1%) 
7 (10,3%) 8 (21,6%) 
a
 2 (20%) 
FNCS 179 
(69,9%) 
61 (89,7%) 29 (78,4%)
a
 8 (80%) 
     
Terapia cortisonica nei  
giorni precedenti il prelievo 
       -  17 (25%) 1 (2,7%) 3 (30%) 
     
Linfonodi normali 22 
(8,6%) 
1 (1,5%) 15 (40,5%)
a
         - 
Iperplasia cellulare 111 
(43,4%) 
23 (33,8%) 10 (27%) 4 (40%) 
Linfoadenite 37 
(14,5%) 
4 (5,9%) 3 (8,1%) 2 (20%) 
Linfoma alto grado 28 
(10,9%) 
31 (45,6%) 4 (10,8%) 4 (40%) 
Linfoma basso grado 8 (3,1%) 6 (8,8%) 1 (2,7%)        - 
Metastasi linfonodale 48 
(18,7%) 
3 (4,4%) 4 (10,8%)        - 
Ematopoiesi extramidollare 2 (0,8%)         -         -        - 
* Preparati citologici senza danneggiamento cellulare o inquinamento ematico. 
a
 15 cani con diagnosi citologica di linfonodi normali; in 5 di questi l’inquinamento ematico ha 
coinvolto altri  organi esaminati contestualmente piuttosto che i linfonodi. Il prelievo  è stato di tipo 
FNA (3) o FNCS (2).   
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11.1.4 Linfoadenopatia nel cane 
Come rappresentato nel grafico 5, all’esame citologico dei preparati linfonodali 148 cani 
presentavano iperplasia linfonodale (40%), 82 cani linfoma (22%), 55 metastasi linfonodali (15%),  
46 linfoadenite (12%), 38 linfonodi normali (10%) e 2 ematopoiesi extramidollare (1%). In alcuni 
casi all’esame citologico la diagnosi era incerta tra linfoma e iperplasia grave (7 cani), tra linfoma o 
metastasi di neoplasia altamente indifferenziata (1 cane), tra iperplasia plasmacellulare o metastasi 
di mieloma (1 cane) e tra iperplasia plasmacellulare o metastasi di mastocitoma (1 cane); sono state 
necessarie una corretta valutazione clinica e le ulteriori procedure diagnostiche per classificare la 
linfoadenopatia.   
 
 
 
GRAFICO 5 - Linfoadenopatia nel cane. 
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Nella tabella 4 sono schematizzate in dettaglio le diagnosi citologiche eseguite sulla base delle 
popolazioni cellulari presenti nei linfonodi e degli altri organi esaminati. 
TABELLA 4: Rappresentazione della diagnosi citologica della linfoadenopatia nel cane. 
LINFOADENOPATIA NEL CANE Linfonodo 
normale  
Iperplasia 
linfonodale 
Linfoadenite Linfoma  Metastasi 
linfonodali 
Ematopoiesi 
extramidollare  
Iperplasia plasmacellulare  80 (21,6%)     
                    immunoblastica  24 (6,5%)     
                    linfoplasmacellulare  22 (5,9%)     
                    linfonodale  
 (prevalenza piccoli linfociti) 
 22 (5,9%)     
       
Alto grado di malignità    67 
(18,1%) 
  
Basso grado di malignità    15 (4%)   
       
Mastocitoma     17 (4,6%)  
Neoplasia epiteliale *     10 (2,7%)  
Neoplasia mesenchimale*     6 (1,6%)  
Melanoma     5 (1,3%)  
Leucemia     4 (1,1%)  
Adenocarcinoma     2 (0,5%)  
Sarcoma istiocitico     2 (0,5%)  
Neoplasia non classificabile*     2 (0,5%)  
Carcinoma anaplastico     1 (0,3%)  
Colangiocarcinoma     1 (0,3%)  
Condrosarcoma     1 (0,3%)  
Neoplasia neuroendocrina     1 (0,3%)  
Seminoma     1 (0,3%)  
Osteosarcoma     1 (0,3%)  
Mieloma     1(0,3%)   
       
Linfoadenite granulomatosa    21 (5,7%)    
                        eosinofilica   12 (3,2%)    
                        neutrofilica   8 (2,2%)    
                        piogranulomatosa   3 (0,8%)    
                        mista 
          (eosinofili e neutrofili) 
  2 (0,5%)    
       
TOTALE 38 (10,2%) 148 (39,9%) 46 (12,4%) 82 
(22,1%) 
55 
(14,9%) 
2 (0,5%) 
       
* La diagnosi istopatologica questi tipi di metastasi linfonodale in 5 cani era: carcinoma (2), 
adenocarcinoma, mixosarcoma e melanoma amelanocitico (1). 
All’esame citologico 7 cani (con iperplasia plasmacellulare) e 6 cani (con linfoadenite 
granulomatosa)  presentavano amastigoti di Leishmania spp.  
Nei preparati linfonodali non erano stati osservati batteri (cocchi, bacilli…). Però questo dato non è  
stato confermato da un esame colturale. 
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I linfomi sono stati classificati in base al grado di malignità (tabella 4), secondo la classificazione di 
Kiel updated (grafico 6) e in base alla forma clinica.  Per quanto riguarda quest’ultima si può 
osservare come prevalga la forma multicentrica o generalizzata (79; 96,3%) rispetto alla forma 
alimentare (2; 2,4%) e alla forma cutanea (1;1,3%). In 57 cani con linfoma (69,5%) è stato 
effettuato contestualmente il prelievo del midollo osseo e 21 casi mostravano invasione blastica di 
origine linfoide nel midollo (linfoma leucemizzato; 36,8%). 
 
 
GRAFICO 6 - Classificazione di Kiel updated del linfoma nel cane 
 
 
 
 
Nelle tabelle  5 e 6 è rappresentato il tipo di malattia primaria correlata all’iperplasia linfonodale 
(82/148;55,4%) e alla linfoadenite (33/46;71,7%). In alcuni casi in cui non è possibile risalire alla 
malattia primaria o secondaria per mancanza di dati (25; 16,9% nell’iperplasia linfonodale e 2;4,3% 
nella linfoadenite). 
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TABELLA 5 - Rappresentazione del numero dei casi di iperplasia linfonodale in funzione della malattia primaria. 
N° CASI DI 
IPERPLASIA 
LINFONODALE 
Localizzazione 
linfonodale 
Tipo di linfonodo/i 
campionato 
Malattia primaria  Note 
10(12,2%) generalizzata  Leishmaniosi No Leishmania spp. all’esame citologico* 
10(12,2%) generalizzata  dermatite dermatite diffusa 
8(9,7%) generalizzata  Leishmaniosi No Leishmania spp. all’esame citologicoA 
     7(8,5%)         
generalizzata 
 Leishmaniosi  Leishmania spp. all’esame citologico 
4(4,9%) generalizzata  mastocitoma  
1(1,2%) generalizzata  Leishmaniosi Leishmania spp. all’esame citologico del midollo 
osseo 
1(1,2%) generalizzata  Erhlichia canis  
1(1,2%) generalizzata  anemia 
autoimmune 
 
1(1,2%) generalizzata  poliartrite esame Leishmania spp. PCR negativo  
1(1,2%) generalizzata  carcinoma   
9(11%) localizzata retrofaringeo o 
popliteo o 
prescapolare 
dermatite dermatite localizzata (arti o testa) 
3(3,6%) localizzata retrofaringeo o 
popliteo o 
sottomandibolare 
mastocitoma    
2(2,4%) localizzata prescapolare anemia 
autoimmune 
 
2(2,4%) localizzata meseraico enteropatia  
2(2,4%) localizzata popliteo o 
prescapolare 
istiocitoma   
1(1,2%) localizzata duodenale ascite da 
infiammazione 
 
1(1,2%) localizzata gastrico gastrite   
1(1,2%) localizzata meseraico infiammazione 
asettica intestino 
 
1(1,2%) localizzata prescapolare trombocitopenia 
autoimmune 
 
1(1,2%) localizzata poplitei trombocitopenia 
immunitaria 
 
1(1,2%) localizzata sottomandibolare sialoadenite  
1(1,2%) localizzata sottomandibolare stomatite  
1(1,2%) localizzata Inguinale 
superficiale 
mastite  
1(1,2%) localizzata prescapolare cisti cheratinica  
1(1,2%) localizzata popliteo frattura metatarsale  
1(1,2%) localizzata popliteo trauma muscolo  trauma anche del linfonodo satellite 
1(1,2%) localizzata sottomandibolare carcinoma 
squamocellulare 
 
1(1,2%) localizzata popliteo emangioma 
cavernoso  
 
1(1,2%) localizzata popliteo condrosarcoma   
     
1(1,2%) localizzata Inguinale 
superficiale 
    emangiosarcoma   
1(1,2%) localizzata sottomandibolare neoplasia cutanea a 
cellule fusate 
non eseguito esame istopatologico 
1(1,2%) localizzata popliteo metastasi da 
carcinoma delle 
cellule di 
transizione uretrale 
la metastasi è localizzata al piede 
1(1,2%) localizzata popliteo linfoma durante chemioterapia 
1(1,2%) localizzata prescapolare amartoma 
fibroannessiale 
 
1(1,2%) localizzata popliteo neoplasia epiteliale 
o adenoma 
non eseguito esame istopatologico 
     
82(100%)     
*In terapia per la leishmaniosi,  
A 
IFAT Leishmania spp. Positivi (1 caso positivo anche a Rickettsia rickettsii). 
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TABELLA 6 - Rappresentazione del numero dei casi di linfoadenite in funzione della malattia 
primaria. 
N° CASI 
LINFOADENITE 
Localizzazione 
linfonodale 
Tipo di 
linfonodo/i 
campionati 
Malattia 
primaria 
Altro 
                                        
6(18,3%) 
    
generalizzata 
 Leishmaniosi  Leishmania 
spp. 
all’esame 
citologico 
6(18,3%) generalizzata  dermatite  
4(12,1%) generalizzata  Leishmaniosi no 
Leishmania 
spp. 
all’esame 
citologico* 
 1(3%) generalizzata  Leishmaniosi no 
Leishmania 
spp. 
all’esame 
citologico
A
 
1(3%) generalizzata  intervento 
chirurgico 
addominale  
intervento 
chirurgico 
non eseguito 
con asetticità 
8(24,2%) localizzata Inguinale 
superficiale o 
popliteo o 
sottomandibolare 
o prescapolare 
dermatite dermatite 
localizzata 
(dorso-
lombare o arti 
o coda o 
testa) 
2(6,1%) localizzata sottomandibolare istiocitoma 
cutaneo 
 
1(3%) localizzata popliteo infiammazione 
asettica 
liquido 
articolare 
 
1(3%) localizzata prescapolare osteomielite  
1(3%) localizzata prescapolare avvelenamento 
da dicumarolo 
In terapia da 
qualche 
settimana 
1(3%) localizzata popliteo Emangioma 
cavernoso 
 
1(3%) localizzata prescapolare neoplasia 
epiteliale 
basso grado di 
malignità 
diagnosi 
citologica di 
neoplasia  
no esame 
istopatologico 
      
33 (100%)     
*in terapia per la leishmaniosi,  
A 
IFAT Leishmania spp. 1:80. 
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Da segnalare che 38 cani presentavano linfonodi normali alla diagnosi citologica. Nel grafico 7 
sono riportate le cause del campionamento di questi linfonodi. 
 
 
GRAFICO 7 - Cause del campionamento di linfonodi normali alla diagnosi citologica. 
 
 
 
 
La ricerca di metastasi linfonodali è stata tra le cause più frequenti (14;37%) di campionamento dei 
linfonodi normali alla diagnosi citologica. I tipi di metastasi sospettate sono state mastocitoma 
cutaneo (7), osteosarcoma e carcinoma cutaneo (2) adenocarcinoma cutaneo, neoplasia 
mesenchimale fusocellulare e tricloblastoma cutaneo (1).  
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11.2 Risultati nel gatto 
Nel periodo compreso tra il 1° gennaio 2009 e il 30 luglio 2013 presso l’Ospedale Didattico 
Veterinario “Mario Modenato” dell’Università di Pisa sono state attivate 2276 cartelle cliniche di 
gatto e sono stati sottoposti a prelievo  citologico linfonodale 52 gatti (2,3%).  
 
11.2.1  Segnalamento 
La razza più rappresentata è stata la razza Europea (46;88,5%) rispetto alla Siamese, Norvegese 
delle Foreste e Sacro di Birmania (2;3,8%).  
La popolazione era rappresentata da 4 gattini (8%), 23 adulti (44%) e 25 anziani (48%) come  
illustrato nel grafico 8 seguente.  
 
                                                           GRAFICO 8 - Età dei gatti. 
 
I 52 gatti erano rappresentati da 17 maschi interi  (32,7%), 20 maschi castrati (38,5%), 13 femmine 
sterilizzate  (25%) e 2 femmine intere (3,8 %) .  
 
11.2.2  Sede del prelievo 
Sono stati campionati 69 linfonodi provenienti dai 52 pazienti suddetti e quelli più esaminati sono 
stati i linfonodi superficiali (43;62,3%) rispetto ai profondi (26; 37,7%).  
Tra i linfonodi superficiali i più rappresentati sono i linfonodi sottomandibolari (19; 44,2%) seguiti 
dai poplitei (13;30,2%) e dai prescapolari (9;20,9%).  
I linfonodi profondi erano quasi tutti addominali (23;88,5%) eccetto 3 toracici (11,5% ). I linfonodi 
addominali più rappresentati sono stati soprattutto meseraici (17; 73,9%) seguiti in percentuale  
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minore dai portali, epatici, lomboaortici e iliaci. Il grafico 9 rappresenta  i linfonodi più esaminati 
sui 69 totali. 
 
 
GRAFICO 9 - Linfonodi esaminati nel gatto. 
 
 
 
 
In 20 gatti (tabella 7) sono stati esaminati altri organi (24) contestualmente ai linfonodi: milza 
(6;25%), fegato (5;20,8%), il liquido cavitario toracico (4;16,7%), intestino (3;12,5%), midollo 
osseo e cute (2;8,3%), timo e rene (1;4,2 %). 
 
 
 
 
 
 
 
71 
 
TABELLA 7 - Rappresentazione degli organi esaminati contestualmente al prelievo linfonodale in 20 gatti.  
SEGNALAMENTO 
(RAZZA, SESSO, ETÀ) 
Milza Fegato Liquido 
cavitario 
toracico 
Intestino Midollo 
osseo 
Cute Rene Timo Tipo  
di linfonodi 
esaminati 
1-EUR FS 14 aa      x   sottomandibolare 
2-EUR MC 10 aa      x   prescapolare 
3-EUR MC 11 aa x        meseraico 
4-EUR M 11 aa x x       meseraico 
5-EUR MC 3 aa x x  x     meseraico 
6-EUR MC 11 aa x        meseraico 
7-EUR F 13 aa  x       meseraico 
8-EUR MC 11 aa x        meseraico 
sottomandibolare 
9-EUR M 4 aa x         meseraico 
10-EUR FS 14 aa    x      meseraico 
11-EUR FS 4 aa  x  x      meseraico 
 portale 
12-EUR FS 12 aa        x  mediastinico 
13-EUR M 2 m   x        prescapolare 
14-EUR FS 4 aa   x       mediastinico 
15-EUR MC 4 aa   x       meseraico 
16-NDF MC 11 aa   x       mediastinico 
17-EUR MC 3 aa  x        portale 
18-EUR MC 10 aa          x   meseraico 
19-EUR M 3 aa          x     popliteo 
20-EUR FS 13 aa          x     lomboaortico 
          
TOTALE   6 
(25%)   
5 (20,8%)    4 (16,7%)  
 
 3   (12,5%) 
 
    2 
(8,3%) 
    2 
(8,3%)  
     1 
(4,2%) 
 
1 
(4,2%)  
 
 
EUR=Europeo, NDF= Norvegese delle Foreste,M= maschio intero,F= femmina intera, MC= maschio castrato, FS= femmina sterilizzata, aa= anni , m= mesi. 
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11.2.3 Tipo di prelievo e qualità del preparato citologico 
Il prelievo è stato eseguito con la tecnica FNA (20; 38,5%) o con la tecnica FNCS (32; 61,5%).  
I preparati citologici erano prevalentemente di buona qualità (24;46%); seguiti dai discreti (15; 
29%), ottimi (11; 21%) e scadenti (2;4%) come è rappresentato nel grafico 10.  
 
GRAFICO 10 - Qualità del preparato citologico nel gatto. 
 
 
 
 
Con la tecnica FNA  sono stati ottenuti prevalentemente dei preparati citologici di buona qualità 
(10;50%); in percentuali inferiori sono stati discreti (5;25%) e ottimi (4;20%). In casi rari scadenti 
(1;5%). Con la procedura FNCS sono stati anch’essi prevalentemente buoni (14;43,7%), discreti 
(10;31,2%), ottimi (7;21,9%) e occasionalmente scadenti (1;3,2%). Nella tabella 8 si riporta per 
ogni qualità dei preparati  il numero dei casi in funzione delle  tecniche impiegate. 
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TABELLA 8 - Qualità dei preparati citologici in funzione della tecnica di prelievo. 
QUALITÀ DEI PREPARATI CITOLOGICI N° 
casi  
FNA FNCS 
Buona  24 10 
(41,7%) 
14 
(58,3%) 
Discreta 15 5 
(33,3%) 
10 
(66,7%) 
Ottima  11 4 
(36,4%) 
7 
(63,6%) 
Scadente 2 1 (50%) 1 (50%) 
    
Totale 52 20 32 
 
Alcuni  preparati citologici presentavano danneggiamento cellulare (6), altri inquinamento ematico 
(4) o entrambi (3) come illustrato nella tabella 5. Nella tabella 9 è rappresentata la qualità del 
preparato citologico anche in funzione del tipo di prelievo, del numero di gatti in trattamento con 
corticosteroidi (prednisone, metilprednisolone o betametasone) nei giorni precedenti all’esame 
citologico e del tipo di linfoadenopatia. Purtroppo non è stato possibile capire se la terapia 
cortisonica era stata effettuata su un gatto che presentava  preparati citologici con cellule 
danneggiate.   
TABELLA 9 - Qualità del preparato citologico in funzione del tipo di prelievo, terapia cortisonica e 
tipo di linfoadenopatia. 
QUALITÀ DEI PREPARATI CITOLOGICI  ottimali * danneggiamento 
cellulare 
inquinamento 
ematico 
inquinamento 
ematico e 
danneggiamento 
cellulare 
Totali 39(75%)         6(11,5%) 4(7,7%) 3(5,8%) 
     
FNA 14(35,9%)                0 3(75%) 3(100%) 
FNCS 25(64,1%)           6(100%) 1(25%) - 
     
Terapia cortisonica nei  
giorni precedenti il prelievo 
1(2,6%)       3(50%) - 1(33,3%) 
     
     
Iperplasia cellulare 10(25,6%)    3(50%) 1(25%) 2(66,7%) 
Linfoadenite          
7(17,9%) 
- - - 
Linfoma alto grado         
12(30,8%) 
     2(33,3%) 1(25%) 1(33,3%) 
Linfoma basso grado          
2(5,1%) 
     1(16,7%) 1(25%) - 
Metastasi linfonodale          
5(12,8%) 
- - - 
Linfonodi normali          
3(7,7%) 
- 1(25%) - 
     
*preparati citologici senza danneggiamento cellulare o inquinamento ematico.  
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11.2.4 Linfoadenopatia nel gatto 
Come rappresentato nel grafico 11 all’esame citologico dei preparati linfonodali 20 gatti 
presentavano linfoma (38%) , 16 iperplasia linfonodale (31%), 7 linfoadenite (14%), 5 metastasi 
linfonodali (10%) e 4 linfonodi normali alla diagnosi citologica (8%). In un gatto FIV positivo 
poichè la diagnosi citologica era incerta tra iperplasia linfonodale grave o linfoma, per definire il 
tipo di linfoadenopatia è stato necessario ricorrere a valutazione clinica e ulteriori procedure 
diagnostiche. 
 
 
 
GRAFICO 11 - Tipo di linfoadenopatia nel gatto. 
 
 
 
 
 
 
Nella tabella 10 è schematizzato il referto della citologia in base alla popolazione linfoide dei 
linfonodi campionati, altre cellule presenti nei linfonodi e altri organi esaminati oltre ai linfonodi. 
Solo in un gatto con linfoadenite neutrofilica sono stati osservati  alcuni batteri bastoncellari in sede 
extracellulare.Il linfoma nel gatto è stato classificato in base al grado di malignità (tabella 10). Non 
esiste per questa specie una classificazione citomorfologica come quella di  Kiel updated del cane 
per cui il grafico 12 lo suddivide in base alle forme cliniche. 
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TABELLA 10 - Rappresentazione della diagnosi citologica della linfoadenopatia nel gatto. 
LINFOADENOPATIA NEL GATTO Linfonodo 
normale 
Iperplasia 
linfonodale 
Linfoadenite Linfoma Metastasi 
linfonodale 
Iperplasia immunoblastica  11 (21,1%)    
                    linfonodale  
                    (prevalenza piccoli linfociti) 
 2 (3,8%)    
                    plasmacellulare  1 (1,9%)    
                    follicolare  1 (1,9%)    
                   linfoplasmacellulare  1 (1,9%)    
      
Alto grado di malignità    16 
(30,8%) 
 
Basso grado di malignità    4 
(7,7%) 
 
      
Neoplasia epiteliale *     3 (5,8%) 
Carcinoma squamoso     1 (1,9%) 
Sospetto carcinoma anaplastico o sarcoma     1 (1,9%) 
      
Linfoadenite granulomatosa   3(5,8%)   
                       eosinofilica   3(5,8%)   
                       neutrofilica   1(1,9%)   
      
TOTALE 4 (7,7%) 16 (30,7%) 7 (13,5%) 20 
(38,5%) 
5 (9,6%) 
      
*in un gatto all’esame istopatologico la metastasi linfonodale di neoplasia epiteliale era carcinoma 
adenosquamoso. 
GRAFICO 12 - Forme cliniche del linfoma nel gatto. 
 
In 22 casi (42,3%)  la linfoadenopatia nel gatto era secondaria a un’altra malattia mentre in 7 casi 
(13,5%) non erano disponibili  dati sufficienti per definire la correlazione. Nella tabella 11 è 
illustrato il tipo di linfoadenopatia in funzione della malattia primaria manifestata. 
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TABELLA 11 - Rappresentazione del tipo di linfoadenopatia in funzione della malattia primaria 
manifestata. 
TIPO DI LINFOADENOPATIA 
GATTO 
N° casi Localizzazione  
linfonodale 
Tipo di 
linfonodo/i 
campionati 
Malattia primaria Note 
Linfonodi normali  
alla diagnosi citologica 
2(9,2%) localizzata popliteo o 
sottomandibolare 
dermatite  
      
Iperplasia linfonodale 4 
(18,3%) 
generalizzata  enteropatia In 2 casi 
enteropatia 
associata a 
nefropatia e 
pancreatite, in 
altri 2 casi a 
epatopatia   
 1(4,5%) generalizzata  stomatite  
 1(4,5%) generalizzata  mastocitoma 
cutaneo e 
viscerale 
 
       
1(4,5%) 
       localizzata meseraico enteropatia  
 1(4,5%)        localizzata sottomandibolare ulcera perforata 
occhio sx 
Ulcera da 
infiltrazione 
corneale 
neoplastica o 
trauma o 
glaucoma 
 1(4,5%) localizzata meseraico neoplasia 
epiteliale rene- 
FIV positivo 
Diagnosi 
citologica di 
neoplasia  
no esame 
istopatologico 
      
Linfoadenite 1(4,5%) generalizzata  granuloma canino 
sx 
 
 1(4,5%) generalizzata  gastroenteropatia  
 1(4,5%) localizzata popliteo dermatite  
      
Linfoma  2(9,2%) generalizzata  FIV positivo  
 1(4,5%) generalizzata  FeLV positivo  
      
Metastasi linfonodali 4 
(18,3%) 
localizzata sottomandibolare neoplasia 
epiteliale 
In 2 casi 
diagnosi 
istopatologica di 
carcinoma 
adenosquamoso 
e carcinoma 
squamoso  
 1(4,5%) localizzata meseraico carcinoma 
anaplastico o 
sarcoma 
 
      
TOTALE 22 
(100%) 
    
 
Quattro gatti presentavano linfonodi normali alla diagnosi citologica. In 2 casi il campionamento 
del linfonodo popliteo o sottomandibolare  era stato eseguito in corso di dermatite allergica 
localizzata (a livello dell’arto pelvico o testa);  negli altri 2 (entrambi enteropatici)  per una 
linfoadenomegalia dei poplitei. 
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CAPITOLO 12 
CONSIDERAZIONI E CONCLUSIONI 
____________________________________________________________ 
 
12.1  Considerazioni nel cane e nel gatto 
L’esame citologico dei linfonodi ha coinvolto cani di numerose razze e  gatti prevalentemente di 
razza europea. I cani da cui sono stati eseguiti i prelievi erano soprattutto adulti, di età compresa tra 
1 e 7 anni mentre i gatti erano prevalentemente anziani, con età uguale o superiore ai 9 anni. Per 
quanto riguarda il sesso, i più rappresentati sono stati i cani maschi interi e gatti maschi castrati (in 
numero lievemente inferiore anche gatti maschi interi). 
In entrambe le specie i linfonodi superficiali sono stati i più campionati (90,8% cane; 62,3% gatto) 
rispetto ai linfonodi profondi così come viene osservato da Poli A. et al. (2007) 
(40)
.  
Nel cane i linfonodi sottomandibolari (9,6% ) sono stati meno esaminati dei poplitei (44,2%) e dei 
prescapolari (39,4%) perché  in corso di una linfoadenomegalia generalizzata tali linfonodi sono 
spesso megalici, reattivi e  interessati da flogosi aspecifiche  a causa della costante esposizione agli 
antigeni delle prime vie del tratto digerente e respiratorio 
(28,37,39,40)
. 
Solo in alcuni casi sono stati eseguiti contestualmente anche preparati dai sottomandibolari.  
Nel gatto, invece, i più esaminati sono stati i sottomandibolari. 
Nel cane sono state campionate stazioni linfonodali particolari: zigomatici o facciali (3) e scrotali 
(1). Questo spiega come qualsiasi stazione linfonodale seppure piccola possa aumentare di volume e 
diventare esplorabile. Il campionamento degli zigomatici è stato eseguito in 2 cani Labrador di 1 
anno, maschi con diagnosi citologica di iperplasia immunoblastica e in un Dobermann di 6 anni, 
maschio con linfoma immunoblastico ad alto grado di malignità. Mentre i linfonodi scrotali  con 
metastasi di mastocitoma sono stati esaminati in un Rhodesian Ridgeback di 7 anni, maschio. Negli 
studi c’è una tendenza a segnalare che le principali stazioni linfonodali della testa (sia nel cane sia  
nel gatto) siano i sottomandibolari e i retrofaringei; raramente si fa riferimento agli zigomatici o ai 
facciali 
(4,7,15,19,25,37,39)
.  
I linfonodi profondi esaminati sono stati prevalentemente quelli meseraici  (36,9% cane ; 73,9% 
gatto ). Fisiologicamente si segnala come questi linfonodi drenino il tratto gastrointestinale e siano 
in genere più grandi di tutti gli altri linfonodi e con numerosi follicoli ben sviluppati (iperplasia 
follicolare) e con centri germinativi attivi in quanto ricevono continuamente antigeni e 
potenzialmente batteri attraverso i vasi linfatici afferenti 
(28,37,39)
. 
Contestualmente ai linfonodi (satelliti e non), soprattutto nel cane, sono stati esaminati altri organi 
(219 in 185 cani;49,9%), mentre questo è avvenuto in maniera minore nel gatto (24 in 20 gatti;38,5 
%) in quanto presentavano alterazioni sospette o evidenti alla visita clinica, alla diagnostica per 
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immagini o agli esami di laboratorio. In alcuni casi la citologia è stata utile per la diagnosi di tumori 
solidi (carcinoma, adenocarcinoma, mastocitoma ect.) in organi che secondariamente danno 
metastasi ai linfonodi drenanti. L’esame citologico degli altri organi eseguito contestualmente è 
stato utile per l’inquadramento delle patologie nei cani e nei gatti e in particolare della 
linfoadenopatia che poteva essere primaria o secondaria
(9,10,12,17,18,20,23,26,27,30,31,34,35,37,43,44,45,46,47,48,51)
. 
Fegato e milza sono stati gli organi più campionati in entrambe le specie; nel cane i preparati 
citologici del midollo osseo (43%)  sono stati esaminati più frequentemente rispetto al gatto (8,3%). 
La cute è stata meno esaminata nella specie felina ( 8,3% gatto;  21% cane). 
Nella maggior parte dei casi c’è stata una corrispondenza di campionamento tra organi e linfonodi 
drenanti sia nel cane sia nel gatto; nel cane la cute è stata esaminata contestualmente ai linfonodi 
superficiali  (prescapolare, popliteo, sottomandibolare, inguinale superficiale) oppure il fegato o la 
milza o entrambi sono stati campionati in alcuni soggetti simultaneamente ai linfonodi addominali. 
Nel gatto l’esame della cute è stato eseguito contestualmente ai linfonodi superficiali,il fegato al 
linfonodo portale, l’intestino  al linfonodo meseraico  e spesso associato a prelievo del fegato. Il 
liquido cavitario toracico è stato esaminato prevalentemente insieme all’ esame citologico del 
linfonodo mediastinico mentre il timo in concomitanza del linfonodo mediastinico.  
In alcuni casi, nel cane e nel gatto, non c’è stata corrispondenza di campionamento tra organi e 
linfonodi drenanti; nel cane per esempio le alterazioni  presenti nei linfonodi meseraici che drenano 
l’intestino dovrebbero riflettere processi infettivi, infiammatori o neoplastici di questo organo. I 
linfonodi meseraici, in alcuni casi, sono stati esaminati contestualmente al fegato e/o milza.  In altri 
casi in contemporanea al prelievo dei linfonodi superficiali, è stato campionato fegato e milza. Il 
fegato o la milza o entrambi sono stati campionati in alcuni soggetti simultaneamente ai linfonodi 
superficiali. Anche nel gatto a volte la milza è stata campionata assieme al linfonodo meseraico e 
sottomandibolare, altre volte è stata esaminata simultaneamente al meseraico e/o al fegato, il rene 
insieme al linfonodo meseraico, il liquido cavitario toracico con il linfonodo meseraico o 
prescapolare.   
In entrambe le specie la tecnica di prelievo utilizzata  è stata soprattutto di tipo FNCS (74,7% cane ; 
61,5% gatto ) e sono stati ottenuti soprattutto dei prelievi di buona qualità. Solo in rari casi sono 
stati scadenti (8% cane ; 4% gatto). 
 La tecnica FNA ha dato complessivamente preparati di buona qualità (53,2% cane; 50% gatto); la 
qualità scadente ha riguardato  un numero mediamente significativo di  cani (17,1%) mentre è stata 
meno frequente nei gatti (5%). La tecnica FNA è più traumatica della tecnica FNCS, tuttavia se 
effettuata correttamente i preparati sono di buona qualità. Cowell R.L. et al. (2003) ritengono che 
possa essere impiegata la procedura  FNA o FNCS  nei prelievi linfonodali 
(10)
.
 
Negli studi sulle linfoadenopatie  di De Gopegui R. et al. (2004)  e Thangapadiyan M. et al. (2010) 
viene impiegata la tecnica FNA piuttosto che l’altra tecnica dimostrando che è una procedura 
semplice e sicura per la diagnosi 
(12,51)
. 
Balint E. et al. (2009) e Ponce F. et al. (2010)  classificano il linfoma impiegando la tecnica FNA 
senza riscontrare danneggiamento cellulare 
(3,41)
.  
79 
 
La tecnica FNCS ha dato dei preparati complessivamente buoni in percentuali simili all’altra 
tecnica (65% cane; 43,7% gatto), più raramente scadenti.  
Se consideriamo per ogni tipo di qualità il numero dei casi in funzione delle tecniche impiegate: sia 
nel cane che nel gatto si ottengono  i migliori preparati (ottimi,buoni e discreti)  con FNCS. Questa 
procedura tende a fornire preparati citologici di qualità migliore perché non si ricorre 
all’aspirazione che spesso induce una importante lisi cellulare ma sfrutta l’azione capillare e 
l’entrata del materiale all’interno dell’ago (11,27,28,43). 
I preparati con danneggiamento cellulare e/o emodiluizione non consentono una buona 
visualizzazione microscopica  delle popolazioni cellulari del preparato  ai fini della diagnosi. 
Le principali cause di rottura cellulare sono oltre alla tecnica FNA, una eccessiva pressione del 
materiale di prelievo strisciato sui vetrini mediante la tecnica “vetrino su vetrino” (detta anche 
“preparato per schiacciamento”) , la terapia con corticosteroidi nei giorni antecedenti al prelievo  e 
la maggiore fragilità delle cellule linfoidi  neoplastiche o immature
 (10,11,27,28,40,43)
. 
Il danneggiamento cellulare dei preparati è stato lievemente superiore nel cane (21%)  rispetto al 
gatto (17,3%). I preparati sono stati ottenuti con la tecnica FNCS sia nel cane che nel gatto 
(apparentemente sembrerebbe più traumatica), tuttavia erano di soggetti in terapia con 
corticosteroidi e/o  la linfoadenopatia diagnosticata era una iperplasia linfonodale o un linfoma ad 
alto grado di malignità. 
 La terapia cortisonica tra l’altro nel cane ha causato una minor rottura cellulare (21;26,9%) rispetto 
al gatto (4;44,4%).  
Non è stato possibile escludere un danneggiamento artefattuale da preparazione del vetrino 
(10,11,27,28,40,43)
. 
L’inquinamento ematico dei vetrini rende talvolta difficile la diagnosi citologica perché complica la 
visione microscopica e “diluisce” le cellule linfoidi; è stato ottenuto prevalentemente nel gatto con 
la tecnica FNA (75%) mentre nel cane con la tecnica FNCS (78,4%). Questi preparati erano di cani 
e di gatti con linfoma e iperplasia linfonodale, linfoadenopatie accompagnate da una maggior 
vascolarizzazione od edema del linfonodo, soprattutto se di notevoli dimensioni 
(28,40)
. 
La citologia valuta i diversi quadri cito-morfologici per stabilire se i linfonodi periferici e profondi 
presentano un tessuto normale o alterato. Se alterato è importante stabilire se il processo patologico 
è benigno (popolazione cellulare polimorfa, costituita da diverse popolazioni cellulari linfoidi  a 
vario stadio maturativo), neoplastico (popolazione cellulare monomorfa, con un singolo o pochi tipi 
cellulari che nel tempo tendono a sostituire le altre popolazioni cellulari) o metastatico (popolazione 
cellulare polimorfa con cellule neoplastiche estranee al linfonodo frammiste alle cellule linfoidi) 
(10,11,12,21,27,28,30,35,43,44,45,50,51)
. 
In alcuni casi (10 cani; 1 gatto), insieme all’esame citologico,  sono state fondamentali una attenta 
valutazione clinica dei soggetti  e l’esecuzione di ulteriori procedure diagnostiche (esame 
istopatologico, immunoistochimico, immunofenotipo ect.) per l’inquadramento delle patologie. 
L’importanza di un attento esame clinico dei pazienti e ulteriori approfondimenti diagnostici 
vengono messi in evidenza nella maggior parte degli studi 
(5,17,20,37,42,47)
.
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L’esame istopatologico è stato un valido supporto soprattutto per definire il tipo di metastasi 
linfonodale o neoplasia in altri organi. Se all’esame citologico era stata fatta diagnosi di metastasi 
linfonodale di neoplasia epiteliale o mesenchimale o di neoplasia con caratteri di malignità (5 cani); 
all’istopatologia le diagnosi sono state più precise: carcinoma (2), adenocarcinoma, mixosarcoma e 
melanoma amelanocitico (1). In un  gatto (con una metastasi di neoplasia epiteliale) è stata fatta 
diagnosi istopatologica di carcinoma adenosquamoso. L’esame istopatologico è stato svolto in un 
numero limitato di soggetti probabilmente perché (nonostante una diagnosi accurata) è costoso, 
traumatico per il paziente e il patologo impiega del tempo prima di emettere un referto (Nelson R.V. 
e Couto C.G., 2010) 
(37)
. 
Tra le iperplasie linfonodali prevaleva quella plasmacellulare nel cane (54%) e nel gatto quella 
immunoblastica (68,7%),  tra le linfoadeniti quella granulomatosa (45,6% cane; 42,8% gatto) e 
quella eosinofilica (42,8% gatto); i casi con linfoma ad alto grado di malignità erano in numero 
superiore (81,7% cane; 80% gatto) rispetto a quelli a basso grado, mentre tra le metastasi 
linfonodali prevalevano il mastocitoma (30,9% cane), la neoplasia epiteliale (18,2% cane; 60% 
gatto) e la neoplasia mesenchimale (10,9% cane). 
Talvolta è possibile associare tramite l’esame citologico alcuni agenti patogeni (batteri nel cane o 
nel gatto o Leishmania spp. nel cane) con forme di linfoadenopatia caratteristiche ( infezioni 
batteriche: linfoadenite neutrofilica; leishmaniosi:iperplasia plasmacellulare o linfoadenite 
granulomatosa) 
(10,11,12,21,27,28,30,35,43,44,45,50,51)
.
 
Altre volte le terapie in corso (per esempio Allopurinolo o Miltefosina) hanno reso difficoltosa la 
loro identificazione.  
Negli studi citologici di inquadramento delle linfoadenopatie i pazienti non dovrebbero essere 
sottoposti a terapie antecedenti poiché i farmaci possono alterare la risposta immunitaria dell’ospite, 
i quadri cito-morfologici rilevabili nelle stazioni linfonodali e avere un effetto citolitico nella 
maggior parte delle cellule neoplastiche 
(10,11,12,21,29,35,40,43,45,48,50,51)
. 
In alcuni casi i soggetti riferiti  all’Ospedale Didattico Veterinario, prima di essere sottoposti a 
esami citologici dei linfonodi, sono da qualche giorno in terapia (per esempio per la leishmaniosi) e 
questo può complicare la classificazione di linfoadenopatia o non consente l’osservazione di agenti 
patogeni specifici.   
Con la classificazione di Kiel updated nel cane è stato  possibile definire i vari tipi citomorfologici 
di linfoma, tenendo conto che queste neoplasie sono un gruppo eterogeneo, caratterizzato da una 
forte variabilità dovuta all’arresto maturativo di un clone cellulare durante il processo di 
differenziazione delle cellule linfoidi 
(27,40)
 . 
La classificazione del linfoma secondo Kiel updated ha evidenziato un’alta percentuale di linfoma 
centroblastico polimorfo,linfoma linfoblastico e a cellule medie macronucleolate. Il linfoma 
anaplastico e la micosi fungoide erano rari. Tuttavia per una parte di pazienti (38%) non è stato 
possibile definire un certo tipo citomorfologico a causa dei preparati citologici con cellule 
danneggiate e/o per il trattamento con corticosteroidi nei giorni precedenti il prelievo. I 
corticosteroidi non solo causano danneggiamento cellulare dei preparati ma alterano il quadro 
citopatologico in quanto modificano drasticamente la popolazione di cellule linfoidi all’interno di 
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un linfonodo; i blasti di origine linfoide sono molto più sensibili agli effetti citotossici  di dosi 
immunosoppressive di corticosteroidi rispetto ai linfociti maturi, e questo può causare una 
apparente diminuzione nel conteggio dei blasti o la loro modificazione morfologica, rendendo 
difficile la diagnosi di linfoma e la classificazione 
(11,27,40) 
.   
Per questo, in alcuni casi, i referti citologici presentavano varie diagnosi differenziali (“linfoma 
immunoblastico o centroblastico”, “linfoma linfoblastico o linfocitico”).  
Questa classificazione dettagliata  manca nel gatto 
(31,32,41)
. 
La suddivisione del linfoma in base alle forme anatomo-cliniche è poco utile nel cane perché di 
solito prevale la forma multicentrica (96,3%). Nel gatto si è osservata, inoltre, una maggior 
variabilità di forme cliniche, tra cui la mediastinica e l’alimentare conformemente a quanto riportato 
in altri studi 
(27,37,46)
. 
La maggior parte dei cani con linfoma (57;69,5%) presentava contestualmente all’esame citologico 
linfonodale quello del midollo osseo (a differenza del gatto) ed è stato fondamentale per definire la 
stadiazione clinica: nel V stadio clinico l’ invasione blastica di origine linfoide nel midollo indicava 
che il linfoma era leucemizzato ( 21; 36,8%) 
(28,37)
. 
 L’esame del midollo osseo nel cane è stato utile anche per  confermare metastasi linfonodali di 
mieloma (1) e leucemia (4) e in 4 casi sono stati osservati amastigoti di Leishmania spp..Mentre nel 
gatto questo organo è stato campionato raramente (2) probabilmente per la difficoltà derivante dal 
dover sedare l’animale per eseguire il prelievo. 
Il linfoma nel cane è sempre una linfoadenopatia primaria mentre nel gatto può essere indotto da 
infezioni sistemiche causate da retrovirus FIV/FeLV (15%).  
L’iperplasia linfonodale (55,4% cane; 56,2% gatto)  e la linfoadenite(71,7% cane; 42,8% gatto) 
erano spesso secondarie ad altre malattie; nel cane la leishmaniosi è stata la malattia sistemica che 
più frequentemente ha causato iperplasia linfonodale e linfoadenite come viene messo in evidenza 
anche in numerosi studi 
(10,11,26,27,28,29,35,40,43,45,48,50,51)
. 
 Leishmania spp. non sempre è stata osservata all’esame citologico dei linfonodi perché alcuni 
soggetti erano in terapia, in altri è stata osservata solo nel midollo osseo mentre numerosi cani erano 
positivi solo all’IFAT. 
Nel gatto la malattia più frequentemente riscontrata in corso di iperplasia è stata l’enteropatia. Si 
sono osservate anche forme di iperplasia in concomitanza di varie neoplasie: mastocitoma (cane e 
gatto), carcinoma e istiocitoma (cane)  e neoplasia epiteliale renale ( gatto FIV positivo). 
 Nella linfoadenite del cane l’altra malattia secondaria più frequentemente riscontrata in corso di 
linfoadenopatia è stata la dermatite. Nel gatto la linfoadenite era secondaria a forme infiammatorie 
(per esempio la dermatite) o degenerative in altri organi. Nessuna neoplasia ha causato linfoadenite 
secondaria nel gatto a differenza del cane (istiocitoma, emangioma cavernoso e una neoplasia 
epiteliale non classificabile). 
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I referti di  linfonodi normali alla diagnosi citologica sono stati rilevati prevalentemente nei casi di 
ricerca di metastasi (cane) o per classificare una linfoadenomegalia rilevata all’esame clinico (cane 
e gatto). Nel cane la metastasi linfonodale più ricercata è stata quella di mastocitoma.  
 
12.2 Conclusioni  
La citologia è una procedura diagnostica non invasiva, a basso rischio di complicazioni, poco 
costosa, rapida, non necessita in genere di anestesia o sedazione.  
L’indagine citologica del puntato linfonodale, eseguita contestualmente o meno a quella di altri 
organi, è in grado di fornire informazioni sulla prognosi della malattia e può aiutare a scegliere test 
diagnostici aggiuntivi e opzioni di trattamento. Consente, inoltre, di effettuare una stadiazione e un 
monitoraggio della remissione o degli effetti della chemioterapia in presenza di un linfoma o di un 
tumore metastatico (per esempio un mastocitoma)
 (10,11,12,21,27,28,30,35,43,44,45,50,51)
. 
Le colorazioni citologiche di tipo May-Grunwald-Giemsa o Diff-Quik, impiegate in questo studio, 
sono le più usate in citologia 
(10,12,30,43,45,51)
.  
In molti casi nei referti citologici linfonodali è stata riportata la frequenza delle popolazioni cellulari 
(popolazione cellulare rara, poco frequente o numerosa) e non la percentuale. Forse un conteggio 
cellulare preciso potrebbe essere utile nel classificare una linfoadenopatia come dimostrato in alcuni 
studi. Thangapandiyan M. et al. (2010) classificano  l’iperplasia reattiva, la linfoadenite neutrofilica 
e eosinofilica, la metastasi linfonodale definendo per ciascuna categoria diagnostica la percentuale 
di piccoli linfociti, centroblasti,immunoblasti, plasmacellule, neutrofili, eosinofili e altre cellule 
presenti 
(51)
. 
Meuten D. J. et al. (2005) confrontano i linfonodi normali con iperplasia linfonodale o linfoma 
valutando la percentuale della popolazione linfoide e di altre cellule (macrofagi, mastociti e 
eoisinofili) 
(35)
. 
La mancanza di dati, di follow up  e dell’esecuzione di ulteriori approfondimenti diagnostici di 
alcuni cani e gatti era spesso dovuta alla gestione del caso da parte di veterinari esterni all’Ospedale 
Veterinario o per la decisione dei proprietari di non proseguire le indagini soprattutto  nei soggetti 
in condizioni critiche.  
L’indagine citologica del puntato linfonodale, unitamente alla visita clinica ed a altre procedure 
diagnostiche, consente il corretto inquadramento delle linfoadenomegalie nei pazienti canini e felini 
e risulta in molti casi diagnostica 
 (9,10,12,17,18,20,23,26,27,30,31,34,35,37,43,44,45,46,47,48,51)
. 
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APPENDICE A 
L’appendice illustra due modelli di referti citologici per l’esame dei linfonodi e di altri organi 
impiegati dal veterinario citologo e validati da un secondo veterinario competente nell’ambito della 
Patologia Clinica Veterinaria. 
 
 
IMMAGINE 1 - Modello di referto citologico impiegato per l’esame dei linfonodi. 
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IMMAGINE 2 - Modello di referto citologico impiegato per l’esame di altri organi.  
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